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全国高等学校五年制本科临床医学专业 

第八轮 


令 W 高等学校五年制本科临床医学专业 Uf 部规划教材自1978年第一轮出版至今已有 
35年的历史：几十年来，在教#部、 .Lt 生部的领导和支持下，以裘法祖.吴阶平.吴孟超、陈灏珠 
等院上为代表的我国几代徳 高望虫 .ft I:.富的临床和教学经验、冇高度责任感和敬业精神的_ 
内外著名院士、专家、医学家.教#家参勺 f 本套教材的创建和每一轮教材的修订工作.使我 M 
的五年制本科临床医学教材从无到冇.从少到多.从多到精，不断丰富、完善与创新，形成了课程 
门类齐全,学科系统优化、内容衔接合理,结构体系科学的由规划教材、配套教材、配套光盘、数 
宇出版、网络增值服务组成的立体化教材格局 ： 这套教材为我国千百万医学生的培养和成才提 
供 r 根本保障，为我国培养 r 一代 又一代 高水平、高素质的合格医学人才,为推动我国医疗卫生 
事业的改革和发展做出了历史性巨大贡献.并通过教材的创新建设和高质量发展.推动了我国 
高等医学本科教育的改革和发展，促进了我国医药学相关学科或领域的教材建设和教育发展. 
走出了一条适合中国医药学教育和卫生事业发展实际的具有中国特色医药学教材建设和发展 
的道路.创建了中 M 特色医药学教育教材建设模式-老一辈医学教育家和科学家们亲切地称这 
套教材是中 M 医学教育的"干细胞”教材- 

本套第八轮教材修订启动之时，正是全球医学教育百年反思之际.更是我国医疗卫生体制 
改革和医学教育改革全方位深人推进之时.教育部、卫生部共同召开了全国医学教育改革工作 
会议,启动了 "5+3” 为主体的临床医学教育综合改革.形成了以医改推动教改，教改服务医改的 
历史发展格局。人民卫生出版社和全 N 高等医药教材建设研究会紧紧抓住医学教育综合改革 
的历史发展机遇期，以全国高等学校五年制本科临床医学专业第八轮规划教材全面启动为契 
机,以规划教材创新建设，全面推进国家级规划教材建设工作,服务于医改和教改： 


第八轮教材的修订原则是积极贯彻落实教育部、卫生部关于实施临床医学教育综合改革的 
意见，努力优化人才培养结构，坚持以需求为导向.构建发展以 “5+3” 模式为主体的临床医学人 
才培养 体系; 改革课程体系，教学内容、教学方法和评价考核 办法; 将医德教育贯穿于医学教育 
的全过程，强化临床实践教学，采取多种措施， 叻实 落实好"早临床、多临床，反复临床"的要求， 
提高医学生的临床实践能力 - 

在全 W 医学教育综合改革精神鼓舞下和老一辈医学家奉献精神的感召下.全 W —大批临床 
教学、科研、医疗第一线的中青年专家.学者.教授继承和发扬/老一辈的优秀传统，以严谨治学 
的科学态度和无私奉献的敬业精神，积极参 1 J 第八轮教材的修订和建设 U 作，紧密结合五年制 
临床医学专业培养 H 标.高等医学教育教学改竿:的需要和医药 P. 牛.行业人十的需求，借鉴 M 内 
外医学教#教学的经验和成果，不断创新 编写思 路和编写模式，不断完善表现形式和内容，不断 
提升编写水平和质量 .d 逐渐将每一部教材打造成/学科精品教材.使第八轮全套教材 电加成 
熟.完善和科学，从而构建 r 适合 “5+.V’ 为 t 体的医学教育综合改革需要和卓越临床医师培养需 
求的教材体系，推动 r 适介中情的 fi 年制本科临*医学专业课稈体系的建设 



本次修订和编写特点 如下： 

1. 教材编写修订工作是在教育部、卫生部的领导和支持下，按照 “ 5+ 3” 为主体的临 床医学 
教育综合改革的时间表、路线图和施工图进行顶层设计，由全国高等医药教材建设研究会规划， 
全国临床医学专业教材评审委员会审定，院士、专家把关，全国各医学院校知名专家、教授编写， 
人民卫生出版社高质量精品出版。 

2. 教材编写修订工作是根据教育部培养目标、卫生部行业要求、社会用人需求,在全国进行 
科学调研的基础上,借鉴国内外医学人才培养模式和教材建设经验,充分研究论证本专业人才 
素质要求、学科体系构成、课程体系设计和教材体系规划后，科学进行的。 

3. 在全国广泛、深人调研的基础上，总结和汲取了前七轮教材的编写经验和成果，尤其是对 
一些不足之处进行了大量的修改和完善,并在充分体现科学性、权威性的基础上,更考虑其全国 
范围的代表性和适用性。 

4. 教材编写修订工作着力进行课程体系的优化改革和教材体系的建设创新——科学整合 
课程、淡化学科意识、实现整体优化、注重系统科学、保证点面结合。继续坚持“三基、五性、二 .特 
定”的教材编写原则,以确保教材质量。 

5. 为配合教学改革的需要、减轻学生负担和体现“干细胞”教材特色,全套教材精炼文字、 
f 缩字数，注重提高内容质量，并根据学科需要,采用大16开国际开本，双色或彩色印刷，以提 
高印装质量和可读性。同时，在每一页都增加了留白，便于学生记录和标记书中重点知识。 

6 -为满足教学资源的多样化需求，实现教材系列化、立体化和数字化建设，大部分教材配有 
配套教材和数字出版的教学资料,并实现了全套教材的网络增值服务，方便老师教学和学生自 
主学习，实现了数宇化资源共享。 


第八轮教材共有53种，其中新增2种，即《医患沟通》和《肿瘤学概 论》; 更名1种，目卩《急诊 
医学》更名为《急诊与灾难医学》;合并2种，即《生物化学》与《医学分子生物学》合并为《生物 
化学与分子生物学》。全套教材均为‘‘+二五”普通高等教育本科国家级规划教材(除《肿瘤学 
概论》外)和卫生部“十二五”规划教材，于2013年6月全部出版发行。 

本套教材是在我国医学教育综合改革，构建“5+3” 为主体的临床医学人才培养体系背景下 
组织编写的,希望全国各广大院校在使用过程中能够多提供宝贵意见，反馈使用信息，以逐步修 
吹和完善教材内容,提高教材质量，为第九轮教材的 修订工 作建言献策。 
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中医学 

第8版 

主编 

高鹏翔 


副主编 
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37. 

医学计算机应用 
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5版 

主编 
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副主编 

n 宝钢 



38. 
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5版 

主编 

陈誉华 
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杨恬 
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40. 

医学遗传学 
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6版 

主编 

左伋 


副主编 

顾鸣敏 
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41. 

临床药理学 

第 

5版 

主编 

李俊 


副主编 

刘克辛 

袁洪 


42. 

医学统计学 
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6版 

主编 

李康 

贺佳 

副主编 

杨土保 

乌骏 


43. 

医学伦理学 

第4版 

主编 

孙福川 

王明旭 

副主编 

陈晓阳 

宫福清 


44. 

临床流行病学与循证医学第 

4版 

主编 

刘续宝 

王素萍 

副主编 

孙业桓 

时景璞 


45. 

康复医学 

第 

5版 

主编 

黄晓琳 

燕铁斌 

副主编 

王宁华 

励建安 


46. 

医学文献检索与论文写作第 

4版 

主编 

郭继军 


副主编 

马路 

张帆 


47. 

卫生法 

第4版 

主编 

汪建荣 


副主编 

达庆东 

IH 侃 


48. 

医学导论 

第4版 

主编 

马建辉 

闻德亮 

副主编 

忾海鹏 

郭永松 

枰徳品 

49. 

全科医学概论 

第 

4版 

主编 

祝增珠 


副主编 

胡传来 

路孝琴 


50. 

麻醉学 

第 

3版 

主编 

杨拔贤 

李文志 

副主编 

刘进 

姚尚龙 

郭 HU 练 
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51. 

急诊与灾难医学 

第 

2版 

主编 

沈洪 

刘中民 

副主编 

T •育珊 

周荣斌 

十学忠 

52. 

医患沟通 



主编 

王镩帆 

尹梅 

副主编 

唐宏宇 

赵明杰 
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主编 

王冠军 

赫捷 

副纖 

张清媛 








第六届全国高等学校五年制本科临床医学专业 


顾 问 

沈晓明王德炳刘德培吴孟超刘允怡 

主任委员 

陈灏珠钟南山 

副主任委员 

王卫平杨宝峰龚非力柯杨石应康郑树森 

委 员（以姓氏笔画为字） 

€滨王冠军王家良王鸿利文历阳文民刚文继舫 
孔北华田勇泉白波白人驹冯友梅吕兆丰朱明德 
刘吉成闫剑群李玉林步宏吴在德吴肇汉汪建平 
沈悌陆再英郎景和赵群赵玉沛南登崑柏树令 
曹雪涛崔慧先葛均波曾因明曾晓荣雷寒瞿佳 




高水平、高质量的医学教育既是办好人民满意教育的重要组成部分,也是医疗卫生事业改 
革发展的重要支撑。随着我国医药卫生体制改革的不断深人，对高等医学教育改革也提出了！£ 
高的要求。如何培养适应国家需要、人民满意的高质量、高水平医学人才是当前医学教育的首 
要任务。为此，在“十二五”开局之年，教育部和卫生部共同组织实施了医学教育综合改革： 

医学教育综合改革要求我们深人贯彻落实教育规划纲要和医药卫生体制改革的意见.遵循 
医学教育规律，以改革创新为动力，着力于医学教育发展与医药卫生事业发展的紧密结合，着力 
于人才培养模式和体制、机制的重点突破，着力于医学生职业道德和临床实践能力的显著提升， 
着力于医学教育质量保障体系的明显加强，从而全面提高医学人才培养质量，为发展医药卫生 
事业和提高人民健康水平提供坚实的人才保障。 

教材建设在提高人才培养质量中发挥着重要的基础性作用，对此教育部一直高度重视，要 
求以教材建设为抓手，推动医学课程和教学方法改革。一本好的教材，给医学生以正确的引导. 
给临床医生以正确的指导。人民卫生出版社作为国家级优秀出版单位，承担了大量教材的规划 
和出版工作，形成了课程种类齐全、学科体系合理、配套服务全面的教材出版模式。尤其是在以 
吴阶平、裘法祖、吴孟超、陈灏珠等院士为代表的老一辈医学大家的付出和带领下.在一大批医 
学教育精英的努力和参与下，其出版的五年制本科临床医学专业规划教材为我国医学界培养了 
-ft 又一代优秀的医药学人才，为推动我国医疗卫生事业的改革和发展做出了巨大的历史贡献。 

此次第八轮五年制本科临床医学专业规划教材的修订工作是在贯彻党的十/V大关于“深化 
教育领域综合 改革” 精神的背景下，在落实卫生部、教育部联合下发的《关于实施临床医学教育 
综合改革的若干意见》的基础上启动的。修订工作贯穿了医学教育综合改革的要求•特别是注 
重将医德教育贯穿于医学教育的全过程,增加了《医患沟通》一书,同时强化临床实践教学，配套 
编写了相关的实践指导,以提髙医学生的临床实践 能力。 

我们相信,在教育、卫生系统的通力合作下，在广大医学教育工作者的大力支持和参与下， 
第八轮五年制本科临床医学专业规划教材的修订出版对推动医学教育综合改革,提高医学人才 
培养质量将产生积极的推动作用。 


教育部部长助理 





拓绍基 

1944年5月生，广东人，教授、博士生导师。 

从事传染病学医教研工作38年，对传染病防治，特别是对寄生 
虫病、病毒性肝炎的诊断与治疗有深人的研究。已发表医学科研论 
文61 篇; 参编医学教材与专著24本，主编全国高等学校五年制本科 
临床医学专业教材《传染病学》第7版、八年制临床医学专业规划教 
材《传染病学》。 





中国工程院院士， 1947 年 9 月出生于浙江绍兴。现为传染病诊治 N 
家重点实验室主任，兼任教育部生物与医学学部主任，中华医学会副会 
长、感染病学分会主任委员，中国生物医学工程学会副观事民，中 N 1 J •生 
信息协会副会长，中华预防医学会微生态学分会主任委员，令㈤人丨:时 • 
培训基地主任，国际血液净化学会理事;《传染病学》_家梢品课裡负# 
人;《中华临床感染病杂志》、《中国微生态学杂志》、《浙江医学》主编等 
从事传染病临床、科研和教学丁•作40年，是我闻箸名的传染病7 
家。作为我国人工肝的开拓者，创建独特有效的李氏人丁•肝系统治疗屯 
型肝炎获得重大突破。酋次提出感染微生态$卯沦.从微十.态的仂 1 心 l f 
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随着现代医学的飞速发展和高等教育改革的进一步深人，医学教材的定期修订已经成为时 
代的需要。因此,6床医学专业5年制本科规划教材《传染病学》的再版修订工作也于 201 2 年 
5月正式启动。 

第8版《传染病学》教材定位于医学教育的主体一5年制本科教育，目标是培养医学生 
传染病学的理论知识和初步临床实践，为日后临床工作和继续深造打下一个良好的基础。同时 
教材也力求对应国家执业医师资格考试的要求，为医学生们成长为合格的临床医师提供学习内 
容。第8版《传染病学》传承第7版教材精髓，在编写的过程中，坚持贯彻“二;基(基本理论、基 
本知识、基本技能)、五性 (思 想性、科学性、启发性、先进性、适用性)和三特定（特定对象、特定要 
求、特定限制 )” 的原则，先扼要介绍传染病学总论，包括感染与免疫、传染病的发病机制、流行过 
程、特征、诊断、治疗及预防等内容，进而按章节分述我国常见传染病的病原学、发病机制.临床 
表现、诊断及治疗等方面内容。 

第8版《传染病学》在第7版教材基础上，关注学科进展以及近年来传染病疾病谱的变化， 
对教材内容进行了适当的调整和更新。第一,在部分章节中删除若干不再重要或不太正确的内 
容,补充近年已经公认的新进展、新观点、新成就，包括“慢性乙型肝炎防治方案 ( 2 <310 年版 )''' 
“国家免费艾滋病抗病毒药物治疗手册(第三版)”中的许多重大研究进展。第二.增加了近年发 
现的一些新的对人类健康构成威胁的传染病和感染性疾病，包括甲型 hini 流感、手足 n 病、人 
无形体病、新型布尼亚病毒感染,同时增加若干仍在流行的传染病和感染性疾病，包括曲霉病、 
肺孢子菌病、梅毒。第三，扼要介绍了感染微生态学、人工肝脏等新理论、新技术，同时增加了感 
染性发热的诊断思维等临床实践相关内容，旨在帮助医学生早期接触临床，及早建立传染病诊 
治正确的逻辑思维，提高解决临床实际问题的能力。因此，第8版《传染病学》教材不仅反映了 
当前传染病的流行特点及疾病谱变化,使医学生能够充分了解和掌握目前常见传染病的基本知 
识和基本 技能; 同时反映了当代社会医学模式的转变，引导医学生注重厚基础、宽口径、多学科 
潜能的素质培养,以迎合临床医学教育从技术至上走向人文关怀这一发展趋势。 

在教材编写过程中，浙江大学附属第一医院领导给予了充分的支持，各兄弟院校提供了热情 
的帮助，在此表示诚挚的感谢。本版教材除了各位编委的辛勤劳动外，还得到了全国不少医院感 
染科医师及研究生的认真参与，他们抱着高度负责的态度，指出了上一版教材的不足之处，并在 
本版教材最后加工和审定过程中，逐字逐句进行阅读、校对和修正，在此表示诚挚的感谢 

本版教材的编写由于时间仓促以及编写人员的水平所限，不妥和错误之处难免，恳请使用 
本版教材的教师、医学生和临床医师们提出宝贵的意见和建议，以便再版时修正。 
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第一章总 论 


传染病 (communicable diseases) 是指由病原微生物，如脫粒 (prion)、 病毒 （virus)、 衣原体 
(chlamydia)、 立克次体 （rirkettsia)、 支原体 （mycoplasma)、 细菌 （bacteria)、 真菌 （fungus)、 螺旋体 
(spirochete) 和寄生虫 （parasite), 如原虫 （protozoa)、 蠕虫 （helminth)、 医学昆虫 （medical insect) 感染 
人体后产生的有传染性、在一定条件下可造成流行的疾病。感染性疾病 (infectious diseases) 是 
指由病原体感染所致的疾病，包括传染病和非传染性感染性疾病。 

传染病学是一门研究各种传染病在人体内外发生、发展、传播、诊断、治疗和预防规律的学 
科。其重点在于研究各种传染病的临床表现、诊断依据、鉴别诊断、治疗方法和预防措施，以求 
达到治病救人、防治结合的目的。 

传染病学与其他学科有密切联系，其基础学科和相关学科包括微生物学、分子生物学、免疫 
学、人体寄生虫学、流行病学、病理学、药理学和诊断学等。掌握这些学科的基本知识、基本理论 
和基本技能对学好传染病学起着非常重要的作用。 

历史上传染病曾对人类造成很大的灾难。新中国成立前，卫生条件落后，医药水平低下，鼠 
疫、霍乱、天花、疟疾、血吸虫病和黑热病等广泛流行，使广大民众贫病交加。新中国成立后，在 
“预防为主、防治结合”的卫生方针指引下，围生期保健工作不断加强，免疫接种覆盖率逐年提 
高，天花得到消灭，脊髓灰质炎、乙型脑炎、麻疹、白喉、百日咳和新生儿破伤风等的发病率也明 
显下降，其中脊髓灰质炎已接近被消灭。 

在我国，虽然传染病已不再是引起死亡的首要原因，但是有些传染病，如病毒性肝炎、肾综 
合征出血热、狂犬病、结核病和感染性腹泻等仍然广泛存在，对人民健康危害很大。而且，新发 
传染病包括变异病原体感染多次岀现流行，如传染性非典型肺炎及甲型 H.N, 流感的肆虐，国外 
流行的传染病亦有可能传入我国，因此，对传染病的防治研究仍需加强。传染病研究一直是国 
家科研基金和药物开发的重点领域。 

祖国医学对传染病的防治有丰富的经验，深入发掘和发展祖国医学研究将对中西结合防治 
传染病发挥重要作用。 


第一节感染与免疫 

-、感染的概念 

感染 （infection) 是病原体和人体之间相互作用、相互斗争的过程。引起感染的病原体可来 
自宿主体外，也可来自宿主体内。来自宿主体外病原体引起的感染称为传染，传染主要指病原 
体通过一定方式从一个宿主个体到另一个宿主个体的感染。构成传染和感染过程必须具 备：. 
个因素，即病原体、人体和它们所处的环境，三者之间此消彼长。在漫长的生物进化过程中，病 
原体与宿主形成了相互依存、相互斗争的关系。有些微生物、寄生虫与人体宿主之间达到了互 
相适应、互不损害对方的共生状态 (commensalism), 如肠道中的大肠埃希菌和某些真菌：但是， 
这种平衡是相对的，当某些因素导致宿主的免疫功能受损（如应用大剂量皮质激素或抗肿瘤药 
物、放射治疗及艾滋病等)，或大量应用抗菌药物引起的菌群失调症 (dysharteriosis), 或机械损伤 
使寄生物离开其固有的寄生部位而到达其他寄生部位(如大肠埃希菌进入泌尿道或呼吸道)，平 
衡就不复存在而引起宿主损伤，这种情况称为机会性感染 (opportunistic infection) 这些共牛.菌 



在特定条件下可以成为致病菌，称为条件致病菌 (conditional pathogen)。 在病原体与宿主的相互 
斗争过程中,宿主逐步形成了特异的免疫防御机制。 

20世纪70年代以来，相继出现一些新的病原体，如人免疫缺陷病毒 (HIV), SARS 相关冠状 
病毒 (SARS-CoV)、 甲型 H,N, 流感病毒等，分别引起艾滋病、传染性非典型肺炎、甲型 H,N, 流感 
等“新发突发传染 病”; 一些已经被控制的传染病,如性病、登革热、结核病等，由于种种原因又在 
局部地区流行,即所谓的“再现传染病”。广谱抗生素的滥用诱发葡萄球菌、肺炎链球菌等病原 
菌发生耐药基因突变，引起难治性耐药菌株感染。 

临床上可碰到多种形式的感染情况。人体初次被某种病原体感染称为首发感染 （primary 
infection). 有些传染病很少出现再次感染,如麻疼、水痘、流行性腮腺炎等。人体在被某种病原 
体感染的基础上再次被同一种病原体感染称为重复感染 （re-infection), 较常见于疟疾、血吸虫病 
和钩虫病等。人体同时被两种或两种以上的病原体感染称为混合感染 （M-infection), 这种情况 
临床上较为少见。人体在某种病原体感染的基础上再被另外的病原体感染称为重叠感染 （super 
infection), 这种情况临床上较为多见，如慢性乙型肝炎病毒感染重叠戊型肝炎病毒感染。在重 
叠感染中,发生于原发感染后的其他病原体感染称为继发性感染 （secondary infection), 如病毒性 
肝炎继发细菌、真菌感染，此外，住院患者在医院内获得的感染称为医院获得性感染 (hospital 
acquired infection), 即医院感染 （nosocomial infection), 这类感染的来源不同，有医院内通过患者 
或医护人员直接或间接传播弓 | 起的交叉感染 (cross infection)、 患者自己体内正常菌群引发的自 
身感染或内源性感染 (endogenous infection) 以及诊疗过程中或因医疗器械消毒不严而造成的医 
源性感染 (iatrogenic infection) 等。医院感染包括在住院期间发生的感染和在医院内获得但在 
出院后发生的感染，但不包括人院前已开始或人院时已存在的感染，后者称为社区获得性感染 
(community acquired infection), 指的是在医院外罹患的感染，包括具有明确潜伏期而在人院后平 
均潜伏期内发病的感染。 


二、感染过程的表现 

病原体通过各种途径进人人体后就开始了感染的过程。在一定的环境条件影响下，根据人 
体防御功能的强弱和病原体数量及毒力的强弱,感染过程可以出现五种不同的结局，即感染谱 
(infection spectrum), 这些表现可以移行或转化，呈现动态变化。 

㈠清除病原体 (elimination of pathogen) 

病原体进人人体后，首先可被机体非特异性防御能力所清除，这种防御能力有皮肤和黏膜 
的屏障作用、胃酸的杀菌作用、正常体液的溶菌作用、组织内细胞的吞噬作用等。这些综合性的 
能力就是所谓人体的非特异性免疫，是人类在长期进化过程中，不断与病原生物斗争而逐渐形 
成的，并可遗传给后代。同时，亦可由事先存在于体内的特异性体液免疫与细胞免疫物质（特异 
性免疫球蛋白与细胞因子)将相应的病原体清除。特异性免疫功能 Uperifir imnumizali™) 可通 
过疫苗接种或自然感染而获得主动免疫 (active immunity), 也可通过胎盘屏障从母体获得或注射 
免疫球蛋白而获得被动免疫 (passive immunity ) 0 

(二)隐性感染 

隐性感染 (covert infection) 又称亚 ft 床感染 （sub-clinical infection), 是指病原体侵入人体后， 
仅诱导机体产生特异性免疫应答,而不引起或只引起轻微的组织损伤，因而在临床上不显出任 
何症状、体征甚至生化改变,只能通过免疫学检査才能发现。在大多数病毒性传染病中，隐•性感 
染是最常见的表现，其数量常远远超过显性感染 (10 倍以上)。隐性感染过程结束以后，大多数 
人获得不同程度的特异性免疫，病原体被清除。少数人可转变为病原携带状态,病原体持续存 
在于体内，成为无症状携带者 (asymptomatic carrier), 如伤寒沙门菌、志贺菌和乙型肝炎病毒感染 
等。隐性感染在传染病流行期间，对防止流行的扩散有积极意义，因为隐性感染者的增多，人群 



对某一种传染病的易感性就降低.该种传染病的发病率就下降。但另一方面，隐性感染者也可 
能处于病原携带状态,在传染病流行期间成为重要的传染源。 

(三） 显性感染 

显性感染 （overt infection) 又称临床感染 （clinical infection), 是指病原体侵人人体后,不但诱 
导机体发生免疫应答，而且.通过病原体本身的作用或机体的变态反应,导致组织损伤■引起病 
理改变和临床表现。在大多数传染病中.显性感染只占全部受感染者的小部分。但在少数传染 
病中，如麻疹、水痘等，大多数感染者表现为显性感染。在同一种传染病,由于病原体致病力与 
人体抗病能力的差异,显性过程又可呈现轻、重型，与急、慢性等各种 类型。 有些传染病在显性 
感染过程结束后，病原体可被清除,感染者可获得较为稳固的免疫力，如麻疹、甲型肝炎和伤寒 
等，不易再受感染。但另有一些传染病病后的免疫力并不牢固，可以再受感染而发病，如细菌性 
痢疾、阿米巴痢疾等=小部分显性感染者亦可成为慢性病原携带者。 

(四） 病原携带状态 

病原携带状态 (carrier state) 是指病原体侵人人体后，可以停留在人侵部位或侵人较远的脏 
器继续生长、繁殖,而人体不出现任何的疾病状态，但能携带并排除病原体，成为传染病流行的 
传染源^这是在传染过程中人体防御能力与病原体处于相持状态的表现。按病原体的种类不 
同，病原携带者可分为带病毒者、带菌者或带虫者等。按其发生和持续时间的长短可分为潜伏 
期携带者、恢复期携带者或慢性携带者=一般而言，若其携带病原体的持续时间短于3个月，称 
为急性携 带者; 若长于3个月，则称为慢性携带者。对乙型肝炎病毒感染，超过6个月才算慢性 
携带者。所有病原携带者都有一个共同的特点，即无明显临床症状而携带病原体，因而.在许多 
传染病中,如伤寒、细菌性痢疾、霍乱、白喉、流行性脑脊髓膜炎和乙型肝炎等，成为重要的传染 
源。但并非所有传染病都有慢性病原携带者,如恙虫病、甲型病毒性肝炎、登革热和流行性感冒 
等,慢性病原携带者极为罕见。 

㈤潜伏性感染 

潜伏性感染 （latent infertion) 又称潜在性感染。病原体感染人体后，寄生于某些部位.由于 
机体免疫功能足以将病原体局限化而不引起显性感染,但又不足以将病原体清除时，病原体便 
可长期潜伏起来，待机体免疫功能下降时,则可引起显性感染。常见的潜伏性感染有单纯疱疹 
病毒、水痘病毒、疟原虫和结核杆菌等感染。潜伏性感染期间，病原体一般不排出体外,这是与 
病原携带状态不同之处。潜伏性感染并不是在每种传染病中都存在。 

除清除病原体外,上述感染的四种表现形式在不同传染病中各有侧重,一般来说，隐性感染 
最常见，病原携带状态次之，显性感染所占比重最低，但一旦出现，则容易识别。而且，上述感染 
的五种表现形式不是一成不变的.在一定条件下可相互转变，同一种疾病的不同阶段可以有不 
同的表现形式。 


2、感染过程中病原体的作用 


病原体侵入人体后能否引起疾病.取决于病原体的致病能力 (pathogenecity) 和机体的免疫 
功能这两方面因素。致病能力包括以下几 方面： 

(-) 侵袭力 

侵袭力是指病原体侵人机体并在机体内生长、繁殖的能力。有些病原体可直 
接侵入人体,如钩端螺旋体、钩虫丝状蚴和血吸虫尾蚴等。有些病原体则需经消化道或呼吸道 
进入人体,先黏附于肠或支气管黏膜表面.再进一步侵人组织细胞，产生毒素.引起病变.如志贺 
菌、结核分枝杆菌等，病毒性病原体常通过与细胞表面的受体结合再进入细胞内。有些细菌的 
表面成分(如伤寒沙 f j 菌的 Vi 抗原) 有抑制吞噬作用的能力而促进病原体的 扩散。 引起腹泻的 
大肠埃希菌能表达受体和小肠细胞结合,称为定植因子 (colonization factor). 有些病原体的侵袭 
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力较弱，需经伤口进人人体，如破伤风杆菌、狂犬病病毒等。 

(二） 毒力 

毒力 (virulence) 包括毒素和其他毒力因子。毒素包括外毒素 ( exotox in) 与内毒素一如⑹仏 
前者以白喉杆菌、破伤风杆菌和霍乱弧菌为代表。后者以伤寒沙门菌、志贺菌为代表。外毒索通 
过与靶细胞的受体结合，进人细胞内而起作用。内毒素则通过激活单核-吞噬细胞、释放细胞因 
子而起作用。其他毒力因子 有:穿 透能力(钩虫丝状蚴)、侵袭能力(志贺菌)、溶组织能力（溶组织内 
阿米巴)等。许多细菌都能分泌抑制其他细菌生长的细菌素 (bacteriocin) 以利于本身生长、繁殖。 

(三) 数量 

在同一种传染病中，人侵病原体的数量 (quantity)— 般与致病能力成正比。然而，在不同的 
传染病中，能引起疾病的最低病原体数量可有较大差异，如伤寒需要10万个菌体，而细菌性痢 
疾仅为10个菌体。 

(四） 变异性 (variability) 

病原体可因环境、药物或遗传等因素而发生变异。一般来说，在人工培养多次传代的环境 
下，可使病原体的致病力减弱，如用于结核病预防的卡介苗 （Bacillus Calmette Gi^rin,BC(;) ; 在宿 
主之间反复传播可使致病力增强，如肺鼠疫 (pneumonic plague)。 病原体的抗原变异可逃逸机体 
的特异性免疫作用而继续弓 | 起疾病或使疾病慢性化，如流行性感冒病毒、丙型肝炎病毒和人免 
疫缺陷病毒等。 

四.感染过程中免疫应答的作用 

机体的免疫应答对感染过程的表现和转归起着重要的作用。免疫应答可分为有利于机体 
抵抗病原体的保护性免疫应答和促进病理改变的变态反应两大类。保护性免疫应答又分为非 
特异性免疫 (nonspecific immunity) 应答和特异性免疫 (specific immunity) 应答两类，都有可能引 
起机体保护和病理损伤。变态反应都是特异性免疫应答。 

(-) 非特异性免疫 

非特异性免疫是机体对侵人病原体的一种清除机制。它不牵涉对抗原的识别和二次免疫 
应答的增强。 

1. 天然屏障 (natural barrier) 包括外部屏障，即皮肤、黏膜及其分泌物，如溶菌酶、气管黏膜 
I 上的纤 毛等; 以及内部屏障，如血脑屏障和胎盘屏障等。 

2. 吞睡作用 （phagocytosis) 单核-吞噬细胞系统包括血液中的游走大单核细胞，肝、脾、淋 
' 巴结、骨髓中固有的吞噬细胞和各种粒细胞其是中性粒细胞)。它们都具有非特异性吞噬功 
J 能，可清除机体内的病原体。 

3. 体液因子 (humoral factors) 包括存在于体液中的补体、溶菌酶 （lysozyme)、 纤连蛋白 
(fibronectin)、 各种细胞因子 (cytokines) 和细胞激素样肽类物质等。细胞因子主要是由单核-吞 

j 噬细胞 (mcmonudear phagocyte) 和淋巴细胞被激活后释放的一类有生物活性的肽类物质 。这 
J 些体液因子能直接或通过免疫调节作用而清除病原体。与非特异性免疫应答有关的细胞因 
子有白细胞介素 （interleukin), 肿瘤坏死因子 （tumor necrosU factor-oi,TNF-ot)、 7-干扰素 

(interferon-7，IFN-*y), 粒细胞-巨噬细胞集落刺激因子 (granulocyte-maCTophage colony stimulating 
factor, GM-CSF) 等。 

(二)特异性免疫 

特异性免疫是指由于对抗原特异性识别而产生的免疫。由于不同病原体所具有的抗原绝 
大多数是不相同的，故特异性免疫通常只针对一种病原体。感染后免疫都是特异性免疫，时 a 
是主动免疫，通过细胞免疫 (cell-mediated immunity) 和体液免疫 （humoral immunity) 的相至作用 
I而产生免疫应答，分别由 T 淋巴细胞与 B 淋巴细胞介导。 




1. 细胞免疫致敏 T 细胞与相应抗原再次相遇时.通过细胞毒性淋巴因子来杀伤病原体 
及其所寄生的细胞。对细胞内寄生病原体的清除作用，细胞免疫起重要作用。 T 细胞还具有调 
节体液免疫的功能。 

2. 体液免疫致敏 B 细胞受抗原刺激后，即转化为浆细胞并产生能与相应抗原结合的抗 
体，即免疫球蛋白 (immunoglobulin,Ig)„ 不同的抗原可诱发不同的免疫应答，因而抗体又可分为 
抗毒素、抗菌性抗体、中和抗体及调理素 (opsonin) 等.可促进细胞吞嗤功能、清除病原体。抗体主 
要作用于细胞外的微生物。在化学结构上 Ig 可分为5类，即 IgG、lgA、IgM、IgD 和 IgE, 各具不同功 
能。在感染过程中 IgM 首先出现，但持续时间不长,是近期感染的标志。 IgG 随后出现，并持续较 
长时期。 IgA 主要是呼吸道和消化道黏膜上的局部抗体。 IgE 则主要作用于人侵的原虫和蠕虫。 

第二节传染病的发病机制 

' 传染病的发生与发展 

传染病的发生与发展都有一个共同的特征，就是疾病发展的阶段性。发病机制中的阶段性 
与临床表现的阶段性大多数是互相吻合的，但有时并不完全一致，例如，在伤寒第一次菌血症时 
还未出现症状，第四周体温下降时肠壁溃疡尚未完全愈合。 

(-) 入侵部位 

病原体的人侵部位 (position of invasion) 与发病机制有密切关系,人侵部位适当，病原体才能 
定植、生长、繁殖及引起病变。如志贺菌和霍乱弧菌都必须经口感染，破伤风杆菌必须经伤口感 
染，才能引起病变。 

(二) 机体内定位 

病原体人侵并定植后,可在人侵部位直接引起病变,如恙虫病的 焦疵; 也可在人侵部位繁 
殖，分泌毒素,在远离人侵部位引起病变.如白喉和破 伤风; 也可进人血液循环,再定位于某一脏 
器(靶器官）引起该器官的病变，如流行性脑脊髓膜炎和病毒性肝炎;还可经过一系列的生活史 
阶段,最后在某脏器中定居，如蠕虫病。各种病原体的机体内定位 (location in the body) 不同，各 
种传染病都有其各自的特殊规律性。 

(三） 排出途径 

各种传染病都有其病原体排出途径 (mute of exclusion), 是患者、病原携带者和隐性感染者有 
传染性的重要因素。有些病原体的排出途径是单一的,如志贺菌只通过粪便排出；有些病原体 
可有多种排出途径，如脊髓灰质炎病毒既可通过粪便排出又可通过飞沫排出；有些病原体则存 
在于血液中，当虫媒叮咬或输血时才离开人体(如疟原 虫)。 病原体排出体外的持续时间有长有 
短，因而，不同传染病有不同的传染期。 

：. 组织损伤的发生机制 

组织损伤及功能受损是疾病发生的基础。在传染病中，导致组织损伤的发生方式有下列-种： 

(-) 直接损伤 （direct damage) 

病原体借助其机械运动及所分泌的酶可直接破坏组织(如溶组织内阿米巴滋养体),或通过 
细胞病变而使细胞溶解（如脊髓灰质炎病毒)，或通过诱发炎症过程而引起组织坏死(如鼠 疫)。 

(二）毒素作用 (action of the toxin) 

有些病原体能分泌毒力很强的外毒素，可选择性损害靶器官（如肉毒杆菌的神经毒素）或 
引起功能紊乱（如霍乱肠毒素)。革兰阴性杆菌裂解后产生的内毒素则可激活单核-吞噬细胞 
分泌 TNF-ot 和其他细胞因子，导致发热、体克及弥散性血管内凝血 (disseminated intravasrulai- 
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I coagulation，DIC) 等现象 。 

(三）免疫机制 (immunity mechanism) 

许多传染病的发病机制与免疫应答有关。有些传染病能抑制细胞免疫(如麻疹）或直接破 
| 坏 t 细胞(如艾滋病)，更多的病原体则通过变态反应而导致组织损伤，其中，以 m 型(免疫复合物） 
| 反应(如肾综合征出血热)及IV型(细胞介导)反应(如结核病及血吸虫病)最为常见。 

三、重要的病理生理变化 

㈠ 发热 

发热 (pyrexk) 常见于传染病，但并非传染病所特有。外源性致热原(病原体及其产物、免疫 
复合物、异性蛋白、大分子化合物或药物等)进人人体后，激活单核-吞噬细胞、内皮细胞和 B 淋 
巴细胞等，使后者释放内源性致热原，如白细胞介素 -1 (interleukin-1,IL-1), TNF、IL-6 和干扰素 
OFN) 等。内源性致热原通过血循环刺激体温调节中枢，释放前列腺素£ 2 (?0£ 2 )。后者把恒温 
点调高，使产热超过散热而引起体温上升。 

(二）急制改变 

感染、创伤、炎症等过程所引起的一系列急性期机体应答称为急性期改变。它出现于感染 
发生后几小时至几天。主要的改变 如下： 

1. 蛋白代谢肝脏合成一系列急性期蛋白，其中 C 反应蛋白是急性感染的重要标志。血 
沉加快也是血浆内急性期蛋白浓度增高的结果。由于糖原异生作用加速，能量消耗，肌肉蛋白 
分解增多，进食减少等均可导致负氮平衡与消瘦。 

2. 糖代谢葡萄糖生成加速,导致血糖升高，糖耐量短暂下降，这与糖原异生作用加速及内分 
泌影响有关。在新生儿及营养不良的患者，或肝衰竭患者，糖原异生作用也可下降导致血糖下降。 

3. 水电解质代谢急性感染时,氯化钠因出汗、呕吐或腹泻而丢失，加上抗利尿素分泌增 
I加、尿量减少、水分潴留而导致低钠血症，至恢复期才出现利尿。由于钾的摄入减少和排出增加 

而导致钾的负平衡。吞噬细胞被激活后释出的介质则导致铁和锌由血浆进人单核-吞噬细胞系 
统，故持续感染可导致贫血。由于铜蓝蛋白分泌增多可导致高铜血症 

4. 内分泌改变在急性感染早期,随着发热开始，由 ACTH 所介导的糖皮质激素和类固醇在 
血中浓度升高，其中糖皮质激素水平可高达正常的5倍。但在败血症并发肾上腺出血时则可导致 
糖皮质激素分泌不足或停止。醛固酮分泌增加可导致氯和钠的潴留。中枢神经系统感染引起的 
抗利尿激素分泌增加可导致水分浦留。在急性感染早期，胰高血糖素和胰岛素的分泌有所增加， 
血中甲状腺素水平在感染早期因消耗增多而下降，后期随着垂体反应刺激甲状腺素分泌而升高。 

第三节传染病的流行过程及影响因素 


传染病的流行过程就是传染病在人群中发生,发展和转归的过程。流行过程的发生需要有 
三个基本条件，包括传染源、传播途径和人群易感性。这三个环节必须同时存在，若切断任何一 
个环节，流行即告终止。流行过程本身又受社会因素和自然因素的影响。 

-、流行过程的基本条件 

㈠传染源 

传染源 (source of infection 堤指体内有病原体生存、繁殖并能将病原体排出体外的人和动物 
传染源包括下列四个方面： 

1.患者是大多数传染病重要的传染源。不同病期的患者其传染强度可有不同 ，一 般情况 
下,以发病早期的传染性最大。慢性感染患者可长期排出病原体，可成为长期传染源 



2. 隐性感染者在某些传染病中，如流行性脑脊髓膜炎、脊髓灰质炎等，隐性感染者在病原 
体被清除前是重要的传染源。 

3. 病原携带者慢性病原携带者无明显临床症状而长期排出病原体，在某些传染病中，如 
伤寒、细菌性痢疾等，有重要的流行病学意义。 

4. 感染动物以嗤齿动物最为常见，其次是家畜、家禽^这些以动物为传染源传播的疾病， 
称为动物源性传染病。有些动物本身发病,如鼠疫、狂犬病、布鲁菌病等;有些动物不发病.表现 
为病原携带状态，如地方性斑疫伤寒、恙虫病、流行性乙型脑炎等。以野生动物为传染源传播的 
疾病,称为自然疫源性传染病，如鼠疫、钩端螺旋体病、肾综合征出血热、森林脑炎等。由于动物 
传染源受地理、气候等自然因素的影响较大，动物源性传染病常存在于一些特定的地区,并具有 
严格的季节性。 

传播途径 

病原体离开传染源到达另一个易感者的途径称为传播途径 (route of transmission), 同一种传 
染病可以有多种传播途径。 

1. 呼吸道传播病原体存在于空气中的飞沫或气溶胶 （aerosolstate) 中，易感者吸人时获得 
感染,如麻疼、白喉、结核病、禽流感和严重急性呼吸综合征等。 

2. 消化道传播病原体污染食物、水源或食具，易感者于进食时获得感染，如伤寒、细菌性 
痢疾和霍乱等。 

3. 接触传播易感者与被病原体污染的水或土壤接触时获得感染，如钩端螺旋体病、血吸 
虫病和钩虫病等。伤口被污染，有可能患破伤风。日常生活的密切接触也有可能获得感染，如 
麻疹、白喉、流行性感冒等。不洁性接触(包括同性恋、多个性伴侣的异性恋及商业性行为)可传 
播 HIV、HBV、HCV、 梅毒螺旋体、淋病奈瑟菌等。 

4. 虫媒传播被病原体感染的吸血节肢动物,如按蚊、人虱、鼠蚤、白蛉、硬蜱和恙螨等.于 
叮咬时把病原体传给易感者,可分别引起€疾、流行性斑疼伤寒、地方性斑疹伤寒、黑热病、莱姆 
病和恙虫病等。根据节肢动物的生活习性，往往有严格的季节性,有些病例还与感染者的职业 
及地区相关。 

5. 血液、体液传播病原体存在于携带者或患者的血液或体液中，通过应用血制品、分娩或 
性交等传播,如疟疾、乙型病毒性肝炎、丙型病毒性肝炎和艾滋病等。 

上述途径传播统称为水平传播 (horizontal transmission), 母婴传播属于垂直传播 (vertical 
transmission)。 婴儿出生前已从母亲或父亲获得的感染称为先天性感染 （congenital infection),® 
梅毒、弓形虫病。 

(三）人群易感性 (susceptibility of the crowd) 

对某种传染病缺乏特异性免疫力的人称为易感者 (susceptible person)， 他们都对该病原体具 
有易感性。当易感者在某一特定人群中的比例达到一定水平，若又有传染源和合适的传播途径 
时,则很容易发生该传染病流行。某些病后免疫力很巩固的传染病(如麻疹、水痘、乙型 脑炎) ，经 
过一次流行之后，需待几年当易感者比例再次上升至一定水平时，才会发生另一次流行=这种 
现象称为传染病流行的周期性 (periodicity)。 在普遍推行人工主动免疫的情况下,可把某种传染 
病的易感者水平始终保持很低，从而阻止其流行周期性的发生。有些传染病还有可能通过全民 
长期坚持接种疫苗而被消灭,如天花、脊髓灰质炎、乙型脑炎和麻疼等 C 

影响流行过程的 W 素 

(-) 自然因素 

自然环境中的各种因素，包括地理、气象和生态等对传染病流行过程的发生和发展都有重 
要影响。寄生虫病和由虫媒传播的传染病对自然条件的依赖性尤为明显。传染病的地区性和 
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季节性与自然因素 (natural fetors) 有密切关系,如我国北方有黑热病地方性流行区，南方有血吸 
虫病地方性流行区，疟疾的夏秋季发病率较高等都与自然因素有关。自然因素可直接影响病原 
体在外环境中的生存能力,如钩虫病少见于干旱地区。自然因素也可通过降低机体的非特异性 
免疫力而促进流行过程的发展，如寒冷可臧弱呼吸道抵抗力，炎热可减少胃酸的分泌等。某些 
自然生态环境为传染病在野生动物之间的传播创造了良好条件，如鼠疫、恙虫病和钩端螺旋体 
病等,人类进人这些地区时亦可受感染,称为自然疫源性传染病或人畜共患病 （zoonosis ) 0 

(二)社会因素 

社会因素 (social factors) 包括社会制度、经济状况、生活条件和文化水平等,对传染病流行过 
程有决定性的影响。新中国成立后，社会制度使人民生活、文化水平不断提高，施行计划免疫， 
已使许多传染病的发病率明显下降或接近被消灭。由于改革开放、市场化经济政策的实施，在 
国民经济日益提高的同时，因人口流动、生活方式、饮食习惯的改变和环境污染等，有可能使某 
些传染病的发病率升高,如结核病、艾滋病、并殖吸虫病和疟疾等。这应引起我们的重视》 

第四节传染病的特征 

一、基本特征 

传染病与其他疾病的主要区别在于其具有下列四个基本 特征： 

(-) 病原体 

每种传染病都是由特异性病原体 (pathogen) 引起的。病原体可以是微生物或寄生虫。近 
年还证实一种不同于微生物和寄生虫,缺乏核酸结构的具有感染性的变异蛋白质，称为阮粒 
I (Prion), 是人类几种中枢神经系统退行性疾病——克雅病 (CJD)、 库鲁病及变异性克雅病 （VCJD) 
即人类疯牛病等的病原。历史上许多传染病都是先认识其临床和流行病学特征，然后才认 i 只其 
病原体。随着研究水平的不断提高和深人,对各种传染病病原体的认识也逐渐加深。特定病原 
体的检出在确定传染病的诊断和流行中有着重大意义。由于新技术的应用，有可能发现新的传 
染病病原体。 

(二)传染性 

传染性 (infectivity) 是传染病与其他感染性疾病的主要区别。例如，耳源性脑膜炎和流行性 
脑脊髓膜炎,在临床上都表现为化脓性脑膜炎,但前者无传染性,无须隔离，后者则有传染性，必 
须隔离。传染性意味着病原体能通过某种途径感染他人。传染病患者有传染‘性的时期称为传 
染期。它在每一种传染病中都相对固定，可作为隔离患者的依据之一。 

㈢流行病学糊 E 

传染病的流行过程在自然和社会因素的影响下，表现出各种流行病学特征 （epidemiolngir 
feature)： 

1. 流行性可分为散发、暴发、流行和大流行。散发 （sporadic occurrence) 是指某传染病在 
某地的常年发病情况或常年一般发病率水平,可能是由于人群对某病的免疫水平较高,或某病的 
隐性感染率较高，或某病不容易传播等。暴发 (outbreak) 是指在某一局部地区或集体单位中，短期 

i 内突然出现许多同一疾病的患者,大多是同一传染源或同一传播途径，如食物中毒、流行性感冒 
:等。当某病发病率显著超过该病常年发病率水平或为散发发病率的数倍时称为流 h( P pic)emir.)。 

| 当某病在一定时间内迅速传播，波及全国各地,甚至超出国界或洲境时称为大流行 （pandemir) 
I 或称世界性流行，如2003年的传染性非典型肺炎大流行 .2009 年的甲型 H.N, 流感大流行。 

2. 季节性不少传染病的发病率每年都有一定的季节性升髙，主要原因为气温的高低和昆 
虫媒介的有无。如呼吸道传染病常发生在寒冷的冬、春季节，肠道传染病及虫媒传染病好发于 



3. 地方性有些传染病或寄生虫病由于中间宿主的存在、地理条件、气温条件、人民生活习 
惯等原因，常局限在一定的地理范围内发生，如恙虫病、疟疾、血吸虫病、丝虫病、黑热病等。主 
要以野生动物为传染源的自然疫源性疾病也属于地方性传染病。 

4. 外来性指在国内或地区内原来不存在，而从国外或外地通过外来人口或物品传人的传 
染病，如霍乱。 

(四）感染后免疫 

感染后免疫 (postinfection immunity) 指免疫功能正常的人体经显性或隐性感染某种病原体 
后，都能产生针对该病原体及其产物(如毒素）的特异性免疫。通过血清中特异性抗体的检测可 
知其是否具有免疫力。感染后获得的免疫力和疫苗接种一样都属于主动免疫。通过注射或从 
母体获得抗体的免疫力都属于被动免疫。感染后免疫力的持续时间在不同传染病中有很大差 
异。有些传染病，如麻疹、脊髓灰质炎和乙型脑炎等，感染后免疫力持续时间较长，甚至保持终 
生; 但有些传染病则感染后免疫力持续时间较短，如流行性感冒、细菌性痢疾和阿米巴病等。在 
临床上，感染后免疫如果持续时间较短，可出现下列 现象： 

1. 再感染指同一传染病在痊愈后，经过长短不等间隙再度感染，如感冒、细菌性痢疾。 

2. 重复感染指疾病尚在进行过程中，同一种病原体再度侵袭而又感染，此在蠕虫病(如 
血吸虫病、肺吸虫病、丝虫病）中较为常见，是发展为重症的主要原因，因其感染后通常不产生保 
护性免疫。 

二临床特点 

(-) 病程发展的阶段性 

急性传染病的发生、发展和转归，通常分为以下四个 阶段： 

1. 潜伏期 （incubation period) 从病原体侵人人体起，至开始出现临床症状为止的时期，称 
为潜伏期。每一个传染病的潜伏期都有一个范围(最短、最长)，并呈常态分布，是检疫工作观察、 
留验接触者的重要依据。潜伏期相当于病原体在体内定位、繁殖和转移、引起组织损伤和功能 
改变导致临床症状出现之前的整个过程，其长短不一，随病原体的种类、数量、毒力与人体免疫 
力的强弱而定，短的仅数小时(如细菌性食物中毒)，大多数在数天内(如白喉、獲红热、细菌性痢 
疾等)，有的可延至数月（如狂犬病)，甚或数年以上(如麻风、艾滋病)。潜伏期的长短通常与病原 
体的感染量成反比。如果主要由毒素引起病理生理改变，则与毒素产生和播散所需时间有关。 
如细菌性食物中毒，毒素在食物中已预先存在，则潜伏期可短至数十分钟。狂犬病的潜伏期取 
决于狂犬病毒进人人体的部位(伤口)，离中枢神经系统越近则潜伏期越短。在蠕虫病，由于幼虫 
的移行，在潜伏期即可出现症状，因此潜伏期的计算应自病原体人侵人体至虫卵或幼虫出现为 
止这一阶段，通常较细菌性疾病的潜伏期要长得多(大多数在数月以上)，如血吸虫病、丝虫病、肺 
吸虫病等。潜伏期短的传染病，流行时往往呈暴发。有些传染病在潜伏期末已具传染性。 

2. 前驱期 （prodromal period) 从起病至症状明显开始为止的时期称为前驱期。在前驱期 
中的临床表现通常是非特异性的，如头痛、发热、疲乏、食欲下降和肌肉酸痛等，与病原体繁殖产 
生的毒性物质有关,为许多传染病所共有 ，一 般持续1 〜 3天。前驱期已具有传染性。起病急骤者， 
可无前驱期。 

3. 症状明显期 （period of apparent manifestation) 急性传染病患者度过前驱期后，某些传染 
病，如麻疹、水痘患者往往转入症状明显期。在此期间该传染病所特有的症状和体征都通常获 
得充分的表现，如具有特征性的皮疹、黄疸、肝、脾大和脑膜刺激征等。然而，在某些传染病，如 
脊髓灰质炎、乙型脑炎等，大部分患者可随即进人恢复期，临床上称为顿挫型 （abortive type), 仅 
少部分患者进入症状明显期、 



4. 恢复期 (cmwalescent period) 当机体的免疫力增长至一定程度，体内病理生理过程基本 
终止，患者的症状及体征基本消失，临床上称为恢复期。在此期间,体内可能还有残余病理改变 
(如伤寒)或生化改变(如病毒性肝炎)，病原体尚未能被完全清除(如霍乱、痢疾),但食欲和体力 
均逐渐恢复，血清中的抗体效价亦逐渐上升至最高水平。 

有些传染病患者在病程中可出现再燃 (recrudescence) 或复发 （relapse)。 再燃是指当传染病 
患者的临床症状和体征逐渐减轻，但体温尚未完全恢复正常的缓解阶段，由于潜伏于血液或组 
织中的病原体再度繁殖，使体温再次升高，初发病的症状与体征再度出现的情形。复发是指当 
患者进人恢复期后,已稳定退热一段时间，由于体内残存的病原体再度繁殖而使临床表现再度 
出现的情形。再燃和复发可见于伤寒、疟疾和细菌性痢疾等传染病。 

有些传染病在恢复期结束后,某些器官的功能长期未能恢复正常，留下后遗症 （sequela), ^ 
遗症多见于以中枢神经系统病变为主的传染病,如脊髓灰质炎、乙型脑炎和流行性脑脊髓膜炎 
等。另一些传染病则由于变态反应,出现免疫性疾病，如猩红热后的急性肾小球肾炎。 

(二）常见的症状与体征 

1- 发热 (pyrex^fcver) 大多数传染病都可弓I起发热，如流行性感冒、恙虫病、结核病和疟 
疾等。 

⑴发热 程度: 临床上可在口腔舌下、腋下或直肠探测体温。其中，口腔和直肠需探测3分钟， 
腋下需探测10分钟。以口腔温度为标准，发热的程度可分 为:① 低热:体温为 37.5~38=C; ②中 
度 发热: 体温为 >38~391C ;③ 高热: 体温为 >39-41 丈;④超高热 :体温 41 1 以上。 

(2) 传染病的发热过 程:可 分为以下三个阶段： 

1) 体温上升期 (effervescence): 是指患者在病程中体温上升的时期。若体温逐渐升高.患者 
可出现畏寒，可见于伤寒、细菌性痢 疾等; 若体温急剧上升并超过39 1 ,则常伴寒战，可见于拒 
疾、登革热等。 

2) 极期 (fasrigium): 是指体温上升至一定高度，然后持续数天至数周。 

3) 体温下降期 (defervescence): 是指升高的体温缓慢或快速下降的时期。有些传染病，如伤 
寒、结核病等多需经数天后才能降至正常水平:有些传染病，如疟疾、败血症等则可于数十分钟 
内降至正常水平，同时常伴有大量出汗。 

⑶热型及其意义 :热型 是传染病的重要特征之一,具有鉴别诊断意义。较常见的有以下五 
种 热型： 

1) 稽留热 (sustained fever): 体温升高超过 39t： 且24小时内相差不超过 It, 可见于伤寒、 
j 斑疹伤寒等的极期。 

2) 弛张热 ( re mitt en tf CTer ):24 小时内体温高低相差超过 It, 但最低点未达正常水平，可见 
I于败血症、伤寒(缓解期)、肾综合征出血热等。 

3) 间歇热 (intrnnitt e ntf CTer ):24 小时内体温波动于高热与正常体温之下，可见于疟疾、败血 
症等。 

4) 回归热 (relapsing fever): 是指高热持续数天后自行消退，但数天后3；再出现高热，可见于 
回归热、布鲁菌病等。若在病程中多次重复出现并持续数月之久时称为波状热 （umhilam fever)。 

5) 不规则热 (irregular fever): 是指发热患者的体温曲线无一定规律的热型，可见于流行‘性感 
冒、败血症等。 

2. 发疹 (eruption) 许多传染病在发热的同时伴有发疹，称为发疹性传染病 （eruptive 
communicable diseases)。 发疼时可出现皮疼 (rash), 分 为外修 (exanthema) 和内修 （enanthema, 黏 
j 膜疹)两大类。出疹时间、部位和先后次序对诊断和鉴别诊断有重要参考价值。如水痘、风疹多 
于病程的第一天出皮疹，猩红热多于第二天，麻疹多于第二天,斑疹伤寒多于第五天，伤寒多于 
第六天等。水痘的皮疹主要分布于 躯干; 麻疹的皮疹先出现于耳后、面部，然后向躯干.四肢蔓 




延,同时有黏膜疼(科氏斑，构 

皮疹的形态可分为四 大类: • 

(1) 斑丘疹（01狀1|1叩叩111 6 ) : :5疹_0^)_红色不凸出皮肤,可见于斑疹伤寒、猩红热等。 
丘疹 （papule) 呈红色凸出皮肤， k 见主由虫病和传染性单核细胞增多症等。玫瑰疹 （rose 
spot) 属于丘疫，呈粉红色，可见于伤寒、沙门菌感染等。斑丘疫 (maculopapule，maculopapular rash) 


是指斑疹与丘疹同时存在，可见于麻疫、登革热、风疫、伤寒、猩红热及科萨奇病毒感染等传染病。 

(2) 出 血疹: 亦称瘀点 （petechia), 多见于肾综合征岀血热、登革热和流行性脑脊髓膜炎等传 
染病。出血疹可相互融合形成疲斑 (ecchymosis)。 


(3) 疱疹 (vesicle): 多见于水痘、单纯疱疹和带状疱疹等病毒性传染病，亦可见于立克次体痘 
及金黄色葡萄球菌败血症等。若疱疹液呈脓性则称为脓疱疹 (pustule)。 

(4) 荨麻疹 (urticaria): 可见于病毒性肝炎、蠕虫蚴移行症和丝虫病等。 

有些疾病，如登革热、流行性脑脊髓膜炎等，可同时出现斑丘疹和出血疹。焦痂 （eschar) 发 
生于昆虫传播媒介叮咬处,可见于恙虫病、北亚蜱媒立克次体病等。 

3. 毒血症状 (toxemic symptoms) 病原体的各种代谢产物，包括细菌毒素在内，可引起除发 
热以外的多种症状，如疲乏，全身不适，厌食，头痛，肌肉、关节和骨骼疼痛等。严重者可有意识 
障碍、擔妄、脑膜刺激征、中毒性脑病、呼吸衰竭及休克等表现，有时还可引起肝、肾损害，表现为 
肝、肾功能的改变。 

4. 单核-吞嗟细胞系统反应 （reaction of mononuclear phagocyte system) 在病原体及其代谢 
产物的作用下，单核-吞噬细胞系统可出现充血、增生等反应，临床上表现为肝、脾和淋巴结肿大。 


(三）临床类型 （clinical form) 

根据传染病临床过程的长短可分为急性 (acute)、 亚急性 (subacute) 和慢性 (chronic) 型; 按病 
情轻重可分为轻型 (mild form)、 典型 （typical form, 也称中型或普通型)、重型 (severe form) 和暴发 




第五节传染病的诊断 


早期明确传染病的诊断有利于患者的隔离和治疗。传染病的诊断要综合分析下列三个方 
面的 资料： 


临床资料 

全面而准确的临床资料来源于详尽的病史询问和细致的体格检査。发病的诱因和起病的 
方式对传染病的诊断有重要参考价值.必须加以注意。热型及伴随症状，如腹泻、头痛和黄疸等 
都要从鉴别诊断的角度来加以描述。进行体格检查时不要忽略有重要诊断意义的体征，如麻疫 
的口腔黏膜斑，百日咳的痉挛性咳嗽，白喉的假膜，伤寒的玫瑰疫,脊髓灰质炎的肢体弛缓性瘫 
痪，霍乱的无痛性腹泻、米泔水样粪便,破伤风的严重肌强直、张口困难、牙关紧闭、角弓反张和 
苦笑面容等。 

:.流行病学资料 

流行病学资料在传染病的诊断中占重要地位。包 括:① 传染病的地区 分布: 有些传染病局 
限在一定的地区范围,如黑热病、血吸虫病，有些传染病可由一些特定的动物为传染源和传播媒 
介，在一定条件下才传给人或 家畜; ②传染病的时间分 布:不 少传染病的发生有较强的季节性和 
周期性,如流行性乙型脑炎好发于夏、秋季;③传染病的人群分布 :许多 传染病的发生与年龄、性 
别、职业有密切关系，如百日咳和猩红热多发于 1-5 岁儿童，林业工人易被蜱叮咬而感染虫媒传 




^ 第 一章总 论 

I 播传染病(如森林脑炎、莱姆病等)。此外,了解传染病的接触史、预防接种史，也有助于建立诊断。 

三.实验室及 其他检 查资料 

实验室检査对传染病的诊断具有特殊的意义，因为病原体的检出或被分离培养可直接 
!确定诊断，而免疫学检查亦可提供重要根据。对许多传染病来说 ，一 般实验室检査 （ordinary 
laboratory examination) 对早期诊断也有很大帮助。 

㈠一般实验室检查 

血液常规检査中以白细胞计数和分类的用途最广。白细胞总数显著增多常见于化脓性细 
菌感染，如流行性脑脊髓膜炎、败血症和猩红热等。革兰阴性杆菌感染时白细胞总数往往升高 
不明显甚至减少,例如布鲁菌病、伤寒及副伤寒等。病毒性感染时白细胞总数通常减少或正常， 
如流行性感冒、登革热和病毒性肝炎等，但肾综合征出血热、流行性乙型脑炎患者的白细胞总数 
往往增加。原虫感染时患者的白细胞总数也常减少，如疟疾、黑热病等。中性粒细胞百分率常 
随白细胞总数的增减而增减，但在某些传染病中却有所不同，如肾综合征出血热患者在白细胞 
总数增加的同时，可见中性粒细胞百分率的减少而淋巴细胞百分率增力卩，并有异型淋巴细胞出 
| 现。如发现中性粒细胞百分率增加甚至出现幼稚细胞而白细胞总数不高，常提示严重感染。传 
染性单核细胞增多症患者的淋巴细胞增多并有异型淋巴细胞出现。蠕虫感染患者的嗜酸'性粒 
细胞通常增多，如钩虫、血吸虫和并殖吸虫感染等。嗜酸性粒细胞减少则常见于伤寒、流行性脑 
!脊髓膜炎等患者。 

尿常规检查有助于钩端螺旋体病和肾综合征出血热的诊断，患者尿内常有蛋 a 、白细胞、红 
| 细胞，肾综合征出血热患者的尿内有时还可见到膜状物。粪便常规检查有助于肠道细菌与原虫 
! 感染的诊断，如黏液脓血便常出现在细菌性痢疾患者，果浆样便可见于肠阿米巴病患者。 

血液生化检查有助于病毒性肝炎、肾综合征出血热等的诊断。 

(二）病原学检查 （etiologic examination) 

根据病原体的大小和在体内的分布可作相应的检查。 

1. 直接检查病原体许多传染病可通过显微镜或肉眼检出病原体而明确诊断，如从血液或 
骨髓涂片中检出疟原虫、利什曼原虫、微丝蚴及回归热螺旋体等;从粪便涂片中检出各种寄生虫 
卵及阿米巴原 虫等; 从脑脊液离心沉淀的墨汁涂片中检出新型隐球菌等。可用肉眼观察粪便中 
的绦虫节片和从粪便孵出的血吸虫毛蚴等。病毒性传染病难以直接检出病原体，但在皮肤病灶 
中检到多核巨细胞及核内包涵体时,可作为水痘带状疱疫病毒感染的辅助诊断。 

2. 分离培养病原体细菌、螺旋体和真菌通常可用人工培养基分离培养，如伤寒沙门菌、志 
贺菌、霍乱弧菌、钩端螺旋体和新型隐球菌等。立克次体则需经动物接种或细胞培养才能分离 
出来，如斑疹伤寒、恙虫病等。病毒分离一般需用细胞培养，如登革热.脊髓灰质炎等。用以分 
离病原体的检材可采用血液、尿、粪、脑脊液、痰、骨髓和皮疹吸出液等。标本的采集应注意无菌 
操作，尽量于病程的早期阶段及抗病原体药物应用之前进行，尽可能采集病变部位明显的材料， 
例如细菌性痢疾患者取其有脓血或黏液的类便，肺结核患者取其干酪样痰液等。怀疑败血症时， 
应在体温上升过程中有明显畏寒、寒战时采血，以提髙阳性检出率。疟原虫的最佳检测时间应 
在体温的髙峰期或稍后一点时间。与此同时，应注意标本的正确保存与运送，标本采集后要尽 
快送检，多数可以冷藏运送，要在标本送检单上注明标本来源和检验目的,使实验室能正确选用 
相应的培养基和适宜的培养环境。 

3. 检测特异性抗原病原体特异性抗原的检测可较快地提供病原体存在的证据.其诊断 
意义往往较抗体检测更为可靠。常用于检测血清或体液中特异性抗原的免疫学检査方法有凝 

I 集试验 (agglutination test)、 酶联免疫吸附试验 (enzyme-linked immunosorbent assay ， ELISA )、酶免 
I 疫测定 （enzyme immunoassay ， El A) 、焚光抗体技术 （fluorescent antibody technique ， F AT) 、放射免疫 




测定 （radioimmunoassay，RIA) 和流式细胞检测 （flow cytometry，FCM) 等 c 

4. 检测特异性核酸可用分子生物学 (molecularbiology) 检测方法，如用放射性核素或生物 
素标记的探针作 DNA 印迹法 (Southern blot) 或 RNA 印迹法 （Northern Wot), 或用聚合酶链反应 
(polymerase chain reaction,PCR) 或反转录-聚合酶链反应 （reverse transcriptase-polymerase chain 
rfia rti 0n ，RT-PCR) 检测病原体的核酸：必要时还可作原位聚合酶链反应 （in-situ PCR) 和基因芯 
片技术 （gene chip technique) 等检查 c 

(三）特异性抗体检测 

特异性抗体检测 （detection of specific antibody) 又称血清学检查 （serological test) c 在传染病 
早期，特异性抗体在血清中往往尚未出现或滴度很低，而在恢复期或病程后期则抗体滴度有显 
著升高，故在急性期及恢复期双份血清检测其抗体由阴性转为阳性或滴度升高4倍以上时有重 
要诊断意义。特异性 IgM 型抗体的检出有助于现存或近期感染的诊断，特异性 IgG 型抗体的检 
出还可以评价个人及群体的免疫状态。蛋白印迹法 (Western blot,WB) 的特异性和灵敏度都较高， 
较常用于艾滋病的确定性诊断。因皮肤试验可引起不良反应，故目前已较少应用。 

㈣ 其他检查 

其他检查包括支气管镜检査 (hmnchoscopy), 胃镜检查 (gastroscopy) 和结肠镜检查 (colonoscopy) 
等内镜检查 （endoscopy), 超声检查 （ultrasonography) 、磁共振成像 （magnetic resonance imaging, 
MRI)、 计算机断层扫描（ computerized tomography,CT) 和数字减影血管造影 （digital subtraction 
angiography,DSA) 等影像学检查，以及活体组织检查 （biopsy) 等。近年来,各种系统生物学技术 
包括基因组学 (genomics)、 蛋白质组学 (proteomics) 和代谢组学 (metabonomics) 的主要技术如色 
谱-质谱联用等方法已开始应用于传染病的研究工作，并使传染病的病原体检测逐步向高通量、 
高自动化的方向发展。 


第六节传染病的治疗 

一、治疗原则 

治疗传染病的目的不仅在于促进患者康复，而且还在于控制传染源，防止进一步传播。要坚 
持综合治疗的原则，即治疗与护理、隔离与消毒并重 ，一 般治疗、对症治疗与病原治疗并重的原则。 

.、治疗方法 


(一）一般治疗及支持治疗 

1 . —般 f 台疗 （general treatment) 

(1) 隔离和 消毒: 按其所患传染病的传播途径和病原体的排岀方式及时间，隔离可分为呼吸 
道隔离、消化道隔离、接触隔离等，并应随时做好消毒工作。 

(2) 护理: 保持病室安静清洁，空气流通，光线充沛(破伤风、狂犬病患者除外)，温度适宜，使 
患者保持良好的休息状态。对休克、出血、昏迷、窒息、呼吸衰竭、循环障碍等患者有专项特殊护 
理舒适的环境、良好的护理对提高患者的抗病能力，确保各项诊断与治疗措施的正确执行都 
有非常重要的意义。 

(3) 心理 治疗: 医护人员良好的服务态度、 f 作作风、对患者的关心和鼓励等是心理治疗的 
重要组成部分，心理治疗有助于提高患者战胜疾病的信心。 

2. 支持疗法 （supportive treatment) 

(1) 饮食: 保证一定的热量供应，根据不同的病情给予流质、半流质软食等，并补充各种维生 
f 对进食闲难的患者，通过喂食、鼻饲或静脉补给必要的营养品。 



(二） 病原治疗 

病原治疗 (etiologic treatment) 亦称特异性治疗 (specific treatment)， 是针对病原体的治疗措施， 
具有抑杀病原体的作用，达到根治和控制传染源的目的。常用药物有抗生素 （antibiotics)、 化学 
治疗制剂和血清免疫制剂等。 

1. 抗菌治疗针对细菌和真菌的药物主要为抗生素及化学制剂。应及早确立病原学诊断， 
熟悉选用药物的适应证、抗菌活性、药代动力学特点和不良反应，再结合患者的生理、病理、免疫 
等状态合理用药。各种抗微生物药物的应用指征和方法可参阅第十章第四节抗菌药物的 
临床应用。某些抗生素特别是青霉素有可能引起过敏反应，在使用前应详细询问药物过敏史并 
作好皮肤敏感试验。 

2. 抗病毒治疗目前有效的抗病毒药物尚不多，按病毒类型可分为 三类： 

(1) 广谱抗病毒药物 :如利 巴韦林 (ribavirin)， 可用于病毒性呼吸道感染、疱疹性角膜炎、肾综 
合征出血热以及丙型肝炎的治疗。 

⑵抗 RNA 病毒药物 :如奥 司他韦 （oseltamivir, 达菲)，对甲型 H 5 N ，及 H.N, 流感病毒感染均 
有效。 

(3) 抗 DNA 病毒 药物: 如阿昔洛韦常用于疱疼病毒感染，更昔洛韦对巨细胞病毒感染有效，核 
苷(酸)类药物(包括拉米夫定、替比夫定、恩替卡韦、阿德福韦酯、替诺福韦酯等)抑制病毒反转录 
酶活性，是目前常用的抗乙型肝炎病毒药物，后两种对拉米夫定耐药的乙型肝炎病毒仍有作用。 

3. 抗寄生虫治疗原虫及蠕虫感染的病原治疗常用化学制剂，如甲硝唑、吡喹酮和伯氨嗤 
等。氯喹是控制疟疾发作的传统药物，自从发现抗氯喹恶性疟原虫以来，青蒿素类药物受到广 
泛关注。阿苯达唑、甲苯达哇是目前治疗肠道线虫病的有效药物。乙胺嗪及呋喃嘧酮用于治疗 
丝虫病。吡喹酮是最主要的抗吸虫药物，对血吸虫病有特效。 

4. 免疫治疗抗毒素用于治疗白喉、破伤风、肉毒中毒等外毒素引起的疾病，治疗前需作 
皮肤试验，因其属于动物血清制剂，容易引起过敏反应，对抗毒素过敏者必要时可用小剂量逐渐 
递增的脱敏方法。干扰素等免疫调节剂可调节宿主免疫功能，用于乙型肝炎、丙型 fF 炎的治疗。 
胸腺素作为免疫增强剂也在临床使用。免疫球蛋白作为一种被动免疫制剂，通常用于严重病毒 
或细菌感染的治疗。 

(三） 对症治疗 

对症治疗 (symptomatic treatment) 不但有减轻患者痛苦的作用，而且可通过调节患者各系统 
的功能，达到减少机体消耗、保护重要器官、使损伤降至最低的目的。例如，在高热时采取的各 
种降温措施，颅内压升高时采取的脱水疗法，抽搐时采取的镇静措施，昏迷时采取的恢复苏醒措 
施，心力衰竭时采取的强心措施，休克时采取的改善微循环措施，严重毒血症时采用肾上腺糖皮 
质激素疗法等，能使患者度过危险期，促进康复。 

(四） 康复治疗 

某些传染病，如脊髓灰质炎、脑炎和脑膜炎等可引起某些后遗症，需要采取针灸治疗 
(acupuncture and moxibustion therapy)、 理疗 (physical therapy)、 高压氧 (high pressure oxygen therapy) 
等康复治疗 (rehabilitation therapy) 措施，以促进机体 恢复。 

(五） 中医治疗 （traditional Chinese medicine treatment) 

中医的辨证论治对调节患者各系统的功能起着相当重要的作用。某些中药，如黄连、大蒜、 
鱼腥草、板蓝根和山豆根等还有一定的抗微生物作用。 



第七节传染病的预防 


传染病的预防 (prevention) 也是传染病工作者的一项重要任务。作为传染源的传染病患者 
总是由临床工作者首先发现，因而及时报告和隔离患者就成为临床工作者不可推卸的责任。同 


时，应当针对构成传染病流行过程的7个基本环节采取综合性措施，并且根据各种传染病的特 
点，针对传播的主导环节，采取适当的措施,防止传染病继续传播。 


早期发现传染源才能及时进行管理.这对感染者个体及未感染的群体均很重要。 

传染病报告制度是早期发现、控制传染病的重要措施，可使防疫部门及时掌握疫情，采取必 
要的流行病学调査和防疫措施。根据《中华人民共和国传染病防治法》以及《突发公共卫生应 
急事件与传染病监测信息报告》，将法定传染病分为甲类、乙类和丙类。 

甲类包 括:①鼠疫; ②霍乱。为强制管理的烈性传染病，城镇要求发现后2小时内通过传染 
病疫情监测信息系统上报，农村不超过6小时 c 

乙类 包括: 传染性非典型肺炎(严重急性呼吸综合征)、艾滋病、病毒性 肝炎; 脊髓灰质炎、人 
感染高致病性禽流感、麻疹、流行性出血热、狂犬病、流行性乙型脑炎、登革热、炭疽、细菌性和阿 
米巴痢疾、肺结核、伤寒和副伤寒、流行性脑脊髓膜炎、百日咳、白喉、新生儿破伤风、猩红热、布 
氏杆菌病、淋病、梅毒、钩端螺旋体病、血吸虫病、疟疾、人感染猪链球菌病，2009年增加了甲型 
H.N, 流感。为严格管理的传染病，城镇要求发现后6小时内网络直报，农村不超过12小时。 

丙类 包括: 流行性感冒、流行性腮腺炎、风疹、急性出血性结膜炎、麻风病、流行性和地方性 
斑瘆伤寒、黑热病、棘球蚴病、丝虫病、除霍乱、痢疾、伤寒和副伤寒以外的感染性腹泻病，2008年 
增加了手足口病。为监测管理传染病，要求发现后24小时内上报。 

值得注意的是在乙类传染病中，传染性非典型肺炎、炭疽中的肺炭疽、人感染高致病性禽流 
感和脊髓灰质炎，必须采取甲类传染病的报告、控制措施。 

对传染病的接触者，应分别按具体情况采取检疫措施，密切观察，并适当作药物预防或预防 
接种。 

应尽可能地在人群中检出病原携带者，进行治疗、教育、调整工作岗位和随访观察。特别是 
对食品制作供销人员、炊事员、保育员，应作定期带菌检查，及时发现，及时治疗及调换工作。 

对动物传染源，如属有经济价值的家禽、家畜，应尽可能加以治疗，必要时宰杀后加以消毒 
处理; 如属无经济价值的野生动物则予以捕杀。 

:、 W 断腿麵 


对于各种传染病，尤其是消化道传染病、虫媒传染病和寄生虫病，切断传播途径通常是起主 
导作用的预防措施。其主要措施包括隔离和消毒。 

<-) 隔离 

隔离是指将患者或病原携带者妥善地安排在指定的隔离单位，暂时与人群隔离，积极进行 
治疗、护理，并对具有传染性的分泌物、排泄物、用具等 进行必 要的消毒处理，防止病原体向外扩 
散的医疗措施。隔离的种类有以下 几种： 
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痢、甲型肝炎、戊型肝炎、阿米巴病等，最好能在一个病房中只收治一个病种，否则，应特别注意 
加强床边隔离。 

4. 血液-体液隔离对于直接或间接接触感染的血及体液而发生的传染病,如乙型肝炎、 
丙型肝炎、艾滋病、钩端螺旋体病等，在一个病房中只住由同种病原体感染的患者. 

5. 接触隔离对病原体经体表或感染部位排出，他人直接或间接与破损皮肤或黏膜接触感 
染引起的传染病，如破伤风、炭疽、梅毒、淋病和皮肤的真菌感染等,应作接触隔离。 

6. a 虫隔离对以昆虫作为媒介传播的传染病,如乙脑、疟疾、斑疹伤寒、回归热、钬虫病 
等，应作昆虫隔离。病室应有纱窗、纱门，做到防蚊、防蝇、防螨、防虱和防蚤等： 

7. 保护性隔离对抵抗力特别低的易感者，如长期大量应用免疫抑制剂者，严*烧伤患者、 
早产婴儿和器官移植患者等，应作保护性隔离。在诊断、治疗和护理工作中，尤其应注意避免医 
源性感染。详情参阅附录一传染病的消毒与隔离。 

(二）消毒 

消毒是切断传播途径的重要措施。狭义的消毒是指消灭污染环境的病原体而言」广义的 
消毒则包括消灭传播媒介在内。消毒有疫源地消毒(包括随时消毒与终末消毒）及预防性消毐 
两大类。消毒方法包括物理消毒法和化学消毒法等，可根据不同的传染病选择采用,， 

开展爱国卫生运动、搞好环境卫生是预防传染病的重要措施。 



保护易感人群的措施包括特异性和非特异性两个方面。非特异性保护易感人群的措施包 
括改善营养、锻炼身体和提高生活水平等,可提高机体的非特异性免疫力。在传染病流行期间， 
应保护好易感人群，避免与患者接触。对有职业性感染可能的高危人群，及时给予预防性措施， 
一旦发生职业性接触，立即进行有效的预防接种或服药。 

特异性保护易感人群的措施是指采取有重点有计划的预防接种，提高人群的特异性免疫水 
平。 AX 自动触是有计划的对易感者进行疫苗、菌苗、类毒素的接种，使人体在 1-4 周内主动产生 
免疫力，维持数月至数年，免疫次数 1-3 次，主要用于预防传 染病。 动物实验证明加人适置的佐剂 
( adjuvant ), 如氢氧化招，可提高蛋白疫苗、 DMA 疫苗的免疫效果。人工被动免疫采用的是含特异性抗 
体的免疫血清，包括抗毒血清、人类丙种球蛋白等，给人体注射后免疫立即出现,但持续时间仅2~3 
周,免疫次数多为1次，主要用于治疗某些外毒素弓胞的疾病，或与某些传染病患者接触后的应急措 
施。预防接种对传染病的控制和消灭起着关键性作用。人类由于普遍接种牛痘苗，现已在全球范围 
内消灭了曾对人类危害很大的天花。由于我国在儿童中坚持实行计划免疫,全面推广服食脊髓灰质 
炎疫苗，目前我国已基本消灭脊髓灰质炎。各种传染病的预防接种方法请参阅 附录二 预防接种。 

(李兰娟） 


f r w '- --- - - 

I 参考文献 

1. 马亦林，李兰娟.传染麴学.第5版. 上海: 技求也*槔 ，掣 tf . 

I 2..李兰娟.传染病学.第2版.北京 S 高等教育_出版杜,洲1. 

3. Willy JM. Prescott's principles of microbiology. New York t Mt* Gravv-Htlbt tmp 
I 4. JVlandell C ； L,Bennett R. Jtid ""ih '.■•.l-. 

New Y 磁 i Chiu 罐 Liying^tarie 1 触 - 

5. Coban C. Molecular and reHuiaf methaiiiaias oFJv,»tt iiic'i. 1101M I 






第二章病毒性传染病 


第一节病毒性肝炎 


病毒性肝炎 （viral hepatitis) 是由多种肝炎病毒引起的，以肝脏损害为主的一组全身性传染 
病。目前按病原学明确分类的有甲型、乙型、丙型、丁型、戊型五型肝炎病毒。各型病毒性肝炎 
临床表现相似，以疲乏、食欲减退、厌油、肝功能异常为主，部分病例出现黄疸。甲型和戊型主要 
表现为急性感染,经粪一口途径传播；乙型、丙型、丁型多呈慢性感染，少数病例可发展为肝硬化 
或肝细胞癌，主要经血液、体液等胃肠外途径传播。 

【病原学】 

病毒性肝炎的病原体是肝炎病毒，目前已证实甲、乙、丙、丁、戊五型肝炎病毒是病毒性 
肝炎的致病因子。庚型肝炎病毒•山 G vims 或 GB vims-C)、 输血传播病毒 (transfusion 
transmitted 似， TTV) 和 Sen 病毒 (Sen SEN V)是否引起肝炎尚未有定论。不排除仍有未发 
现的肝炎病毒存在。巨细胞病毒、 EB 病毒、单纯疱疹病毒、风疹病毒、黄热病毒、严重急性呼吸 
综合征 (SARS) 冠状病毒等感染亦可引起肝脏炎症，但这些病毒所致的肝炎是全身感染的一部 
分，不包括在“病毒性肝炎”的范畴内。 

(一）甲型肝炎病毒 

甲型肝炎病毒 (Aepafitis >4 vinw.HAV) 是1973年由 Feinstone 等应用免疫电镜方法在急性肝 
炎患者的粪便中发现的，1987年获得 HAV 全长核苷酸序列。1981年 HAV 归类为肠道病毒属 
72型，但由于其在生化、生物物理和分子生物学的特征与肠道病毒有所不同，1993年将 HAV 
归类于微小 RNA 病毒科 （Picomawnw) 中的嗜肝 RNA 病毒属该属仅有 HAV — 
个种： 

HAV 呈球形，直径 27~32nm (纳米)，无包膜，由32个亚单位结构(称为壳粒)组成20面对称 
体颗粒。电镜下见实心和空心两种颗粒，实心颗粒为完整的 HAV, 有传 染性; 空心颗粒为未成熟 
的不含 RNA 的颗粒，具有抗原性，但无传染性。 HAV 基因组为单股线状 RNA, 全长由7478个 
核苷酸组成。根据核苷酸序列的同源性， hav 可分为7个基因型，其中I、 n、III、W 型来自人类， 
IV、V、VI 型来自猿猴。目前我国已分离的 HAV 均为I型。在血清型方面，能感染人的血清型 
只有1个，因此只有1个抗原抗体系统，感染后早期产生 IgM 型抗体，是近期感染的标志，一般持 
续8~12周，少数可延续6个月左右 ,IgG 型抗体则是既往感染或免疫接种后的标志，可长期存在。 

许多灵长类动物，如黑猩猩、狨猴、彿狒、恒河猴、猕猴、短尾猴等均对 HAV 易感。1979年 
Provost 等在狨猴原代肝细胞中培养 HAV 获得成功。目前体外培养主要用亚历山大 （Alexander) 
肝癌细胞，二倍体成纤维细胞，猴肾细胞和 Vem 细胞等，细胞培养中 HAV 生长复制缓慢，接种 
后约需4周才可检出抗原。滴度低，很少释放到细胞外 ，一 般不引起细胞病变，经多次传代后， 
HAV 的致病性大大减弱甚至消失，据此已制备出 HAV 减毒活疫苗。 

HAV 对外界抵抗力较强，耐酸碱，室温下可生存丨周，干粪中251能生存30天，在贝壳类 
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(二)乙型肝炎病毒 

1965年 Blumberg 等报道澳大利亚抗原,1967年 Krugman 等发现澳大利亚抗原 与肝炎 有关， 
故称其为肝炎相关抗原 (hepatitis associated antigen,HAA)。 1970年 Dane 等在电镜下发现乙型 
I肝炎病毒 (fcepa(i«isBw_™s,HBV) 完整颗粒，称为 Dane 颗粒。1972年世界卫生组织 （WHO) 将其 
I 命名为乙型肝炎表面抗原 (hepatitis B surface antigen,HBsAg)。1979 年 Galibert 完成了 _ HBV 全 
基因组序列测定。 HBV 是嗜肝 DNA 病毒正嗜肝 DNA 病毒属 (Orthohepadnuvirus) 
的一员，该属其他成员包括土拨鼠肝炎病毒 （IToodcAucft hepatitis WrmWHV) 及地松鼠肝炎病毒 
(ground squirrel hepatitis virus,GSH\) a 鸭乙型肝炎病毒 (Ducfc hepatitis B uirui.DHBV) 则足同科 
中禽嗜肝 DNA 病毒属 (AwiAepadnatiinu) 的一员。 

1. 形态及生物学特性在电镜下观察, HBV 感染者血清中存在三种形式的颗粒:①大球形 
颗粒，为完整的 HBV 颗粒，又名 D ane 颗粒，直径 42nm, 由包膜与核心组成。包膜厚 7 n m, 内含 
HBsAg、 糖蛋白与细胞脂质;核心直径 27nm, 内含环状双股 DNA, DNA 聚合酶 （DNA polymerase, 
DNAP)、 核心抗原 (hepatitis B core antig en ，HBcAg), 是病毒复制的 主体； ②小球形颗粒，直径 

' 22mn ; ③丝状或核状颗粒，直径 2 2nm, 长 100-1000nm o 后两种颗粒由 HBsAg 组成，为空心包膜， 
不含核酸，无感染性。一般情况下，血清中小球形颗粒最多, Dane 颗粒最少。 

对 HBV 易感的动物很局限，灵长类动物如黑猩猩是较理想的动物 模型。 体外培养 HBV 尚 
未取得满意效果，通过 HBV DNA 转染获得的一些细胞株(如 HepG2 等）可支持完整病毒的复制 
和病毒蛋白的分泌。 

HBV 的抵抗力很强，对热、低温、干燥、紫外线及一 
般浓度的消毒剂均能耐受。在37丈可存活7天,在血清 
中30~3 2 丈可保存6个月， -20<C 可保存15年。 

10分钟、651： 10小时或高压蒸汽消毒可被灭活,0-2% 

| 苯扎溴铵及0.5%过氧乙酸敏感。 

2. 基因组结构及编码蛋白（图 2-1) HBV 基因组结 
构独特而精密，由不完全的环状双链 DNA 组成，长链(负 
链)约含 3 200个碱基 (bp), 短链(正链)的长度可变，相当 
于长链的 5 0%~80%。 HBV 基因组中4个开放读码框 
(openreadingfcame.ORF) 均位于长链,分别是 S 区、 C 区、 

1 P 区和X区，其中 S 区完全嵌合于 P 区内， C 区和X区分 
别有23%和39%与 P 区重叠， C 区和X区有4%~5%重 图 2-1 HBV 基因组结构及编码蛋白 

叠， 0RF 重叠的结果使 HBV 基因组利用率高达150%。 

s 区又分为前 S1 、前 S2 及 S 三个编码区,分别编码前 S1 蛋白 (pre-Sl) ，前 S2 蛋内 （pre-S2) 
及 HBsAg。HBsAg 为小分子蛋白或主蛋白 ;pre -S2 与 HBsAg 合称为中分子 蛋白； 者合称为大 
分子 蛋白。 前 S 蛋白有很强的免疫原性。 HBsAg 的抗原性较复杂，有一个属特异性的共同抗原 
决定簇 “a” 和至少两个亚型决定簇 “d/y ” 和,据此将 HBsAg 分为10个亚型，其中两个为混 
合亚型，主要亚型是 adw 、 adr 、 ayw * ayr 。 各地区的亚型分布有所不同，我国长江以北以 ach ■占 
优势，长江以南 adr 和 adw 混存。根据 HBV 全基因序列差异3=8%或 S 区基因序列差异 S4%, 
将 HBV 分为 A~I 9个基因型,各基因型又可分为不同基因亚型。 A 型主要见于美闰和北欧， B、 
C 型主要在亚洲及远东地区， d 型世界各地均有,主要在地中海地区, E 型仅限于非洲， G 、 H 、丨型 
尚不明。根据 HBsAg 抗原性表现进行的分型与基因分型并不完全一致，分型在流行病学及对治 
疗反应上有一定意义。 

CK 由前 C 基因和 C 基因组成，编码 HBeAgUepatitisBeantigMi) 和 HB,Ag( hepatitis B 
c antigen)。 前 C 基因开始编碍(含前 C 基因和 C 基因）的蛋白质经加 T. 后分泌到细胞外即为 




HBeAg，C 基因开始编码(仅含 C 基因）的蛋白质为 HBcAg。 

P 区是最长的读码框，编码多种功能蛋白，包括具有反转录酶活性的 DNA 聚合酶、 RNA 酶 
H 等，参与 HBV 的复制。 

X 基因编码 X 蛋白，即 HBxAg(hepatitis B x antigen),HBxAg 具有反式激活作用 (transactivation), 
可激活 HBV 本身的、其他病毒或细胞的多种调控基因，促进 HBV 或其他病毒（如艾滋病病毒） 
的复制。另外， HBxAg 在原发性肝细胞癌 （hepatocellular carcinoma,HCC) 的发生中可能起重要 
作用。 

HBV 基因组易突变，大部分突变为沉默突变，无生物学意义。有意义的突变主 要有： 

(1) S 基因突变可引起 HBsAg 亚型改变或 HBsAg 阴性乙型肝炎， HBsAg “a” 决定簇 （aal24~ 
aal47) 可出现多种变异，其中出现频率最高的是 aal45R 变异株，对乙型肝炎疫苗的预防效果有 
一定影响。 pr ft -S2 区 5' 端的缺失变异株,使病毒形态发生明显改变， pre -S 区起始密码子变异株 
造成 M 蛋白缺失可能与疾病加重有关。 

(2) 前 C 区及 C 区启动子变异可引起 HBeAg 阴性/抗 HBe 阳性乙型肝炎, PreC 区1896位 
核苷酸是最常发生变异的位点之一。乙型肝炎病毒基本核心启动子 （BCP) 变异可使前基因组 
RNA 转录增强，病毒复制能力增加。 C 区突变可致抗 HBc* 阴性乙型肝炎。 

(3) P 区突变可导致复制缺陷或复制水平的降低，同时，在核苷类药物治疗患者中， P 区突变 
株与耐药出现有密切关系。 P 基因突变有两类,一类为 YMDD 基因序列中的甲硫氨酸密码子 
(M) 突变为缬氨酸（V)，简称 YMDD(rtM204V) 变异，另一类为甲硫氨酸密码子 （M) 突变为异亮 
氨酸（I)，简称 YIDD(rtM204I) 变异。 HBV 基因组变异除了影响血清学指标的检测夕卜，可能与疫 
苗接种失败、肝炎慢性化、抗病毒药物耐药、重型肝炎和肝细胞癌的发生等有关。 

在 HBV 复制过程中，病毒 DNA 进人宿主细胞核，在 DNA 聚合酶的作用下，两条链的缺口 
均被补齐，形成超螺旋的共价、闭合，环状 DNA 分子 (covalently closed circular DNA,cccDNA) 0 
cccDNA 是乙肝病毒前基因组复制的原始模板，虽然基因含量较少，每个肝细胞内约5~50拷贝， 
但其存在对病毒复制以及感染状态的建立十分重要， cccD NA 从肝细胞核的清除,意味着 HBV 
感染状态的终止。 

3. HBV 的抗原抗体系统 

(1) HBsAg 与抗 HBs: 成人感染 HBV 后最早1~2周，最迟11~12周血中首先出现 HBsAg。 
急性自限性 HBV 感染时血中 HBsAg 大多持续1 〜 6周，最长可达20周。无症状携带者和慢性患 
者 HBsAg 可持续存在多年，甚至终身。 HBsAg 本身只有抗原性，无传染性。抗 HBs 是一种保护 
性抗体，在急性感染后期， HBsAg 转阴后一段时间开始出现，在6~12个月内逐步上升至高峰，可 
持续多年，但滴度会逐步 下降; 约半数病例抗^« 8 在 HBsAg 转阴后数月才可 检出； 少部分病例 
HBsAg 转阴后始终不产生抗 HBs。 抗 HBs 阳性表示对 HBV 有免疫力，见于乙型肝炎恢复期、既 
往感染及乙肝疫苗接种后。 

(2) pre-Sl 与抗 pre-Sl：pre-Sl 在感染早期紧接着 HBsAg 出现于血液中，在急性期很快转阴 
提示病毒清除和病情好转。 pre-Sl 阳性是 HBV 存在和复制的标志，如果 p re -Sl 持续阳性，提示 
感染慢性化。抗 pre-Sl 被认为是一种保护性抗体，在感染早期即可出现。 

(3) pre-S2 与抗 pre-S2 ： pre-S2 可作为判断 HBV 复制的一项指标。抗 pre-S2 在急性肝炎恢 
复早期出现，并发挥其保护性抗体作用，抗 pre-S2 亦可作为乙肝疫苗免疫效果的观察指标。 pre- 
SI ,pre-S2 与抗 pre-Sl 、抗 pre-S2 还未作为一项常规诊断指标应用于临床。 

(4) HBeAg 与抗 HBe:HBeAg 是一种可溶性蛋白，一般仅见于 HBsAg 阳性血清。急性 
HBV 感染时 HBeAg 的出现时间略晚于 HBsAgo HBeAg 的存在表示患者处于高感染低应答期。 
HBeAg 消失而抗 HBe 产生称为 e 抗原血清转换 （e antigen seroconversion ) 0 每年有10%左右的 
病例发生自发血清转换 .. 转换过程通常意味着机体由免疫耐受转为免疫激活，此时常有病变活 




炎活动。 

⑸ HBcAg 与抗 HBc :血液中 HBcAg 主要存在于 Dane 颗粒的核心,游离的 HBrAg 极少，故 
较少用于临床常规检测。肝组织中 HBcAg 主要存在于受感染的肝细胞核内。 HBcAs 有很强的 
免疫原性, HBV 感染者几乎均可检出抗 HBc, 除非 HBVC 基因序列出现极少见的变异或感染者 
有免疫缺陷。抗 HBc IgM 是 HBV 感染后较早出现的抗体，绝大多数出现在发病第 一Ml. 多数在 
6个月内消失，抗 HBc IgM 阳性提示急性期或慢性肝炎急性发作。抗 HBr IgG 出现较迟， fli 可保 
持多年甚至终身。 

(三) 丙型肝炎病毒 

丙型肝炎病毒 (fce 声 to C»in«,HCV) 是1989年经分子克隆技术发现的，1991年 M 际病毒 
命名委员会将其归为黄病毒科 (KawWridoe) 丙型肝炎病毒属 （/fc/racio;；™)。 

1. 形态及生物学特性 HCV 呈球形颗粒，直径 30~60nm, 外有脂质外壳、诞膜和棘突结构， 
内有由核心蛋白和核酸组成的核衣壳。 

HCV 对有机溶剂敏感,10%氯仿可杀灭 HCV。 煮沸、紫外线等亦可使 HCV 灭活。血清经 
60t 10小时或1/1000甲醛溶液 37T 6小时可使 HCV 传染性丧失 ： 血制品中的 H ( :V可用干 
热 801C 72小时或加变性剂使之灭活。 

2. 基因组结构及编码蛋白 HCV 基因组为单股正链 RNA, 全长约 9.4kh: 基因组 两侧分 
别为5,和 3' 非编码区,中间为 ORF, 编码区从5,端依次为核心蛋白区 （C >. 包膜蛋、 E 2 / 
阳,),非结构蛋白区(％、阳 3 、阳 4 、阳 5 )。核心蛋白与核酸结合组成核衣壳-_包膜蛋內为病毒外 
壳主要成分，可能含有与肝细胞结合的表位。 NS 3 基因区编码螺旋酶和蛋白酶, NS 3 蛋白具有强 
免疫原性，可刺激机体产生抗体,在临床诊断上有重要价值。 NS 5 区编码依赖 RNA 的 RNA 多聚 
酶,在病毒复制中起重要作用。 

HCV 基因组具有显著的异质性，同一基因组不同区段变异程度有显著差别。 5' 非编码区最 
保守，在设计用于诊断 HCV 感染的聚合酶链反应 （PCR) 引物时，此区段是首选部位。 E/NS, 区 
变异程度最大，此区含有两个高变区 （HVR,/HVR 2 )。 同一病例存在准种 （quasisperics), 即 HCV 
感染后，在感染者体内形成以一个优势株为主的相关突变株病毒群。根据基因序列的差异，以 
Simmonds 的分型命名系统，目前可将 HCV 分为6个不同的基因型，同一基因型可再分 为不同 亚 
型。基因型以阿拉伯数字表示，亚型则在基因型后加英文字母。基因型分布有显著的地 Ktt 差 
异，不同国家或地区的 HCV 基因组序列有所差异，1型是最常见的基因型，呈世界性分布.中《、 
曰本、美国以 .1 型为主, lh 型 HCV RNA 载量高,3型常见于印度、巴基斯坦、澳大利亚、苏格等， 
4型见于中东及非洲, 5 型常见于南非, 6 型常见于中国香港和中国澳门。 

黑猩猩对 HCV 易感,是目前较理想的动物 模型。 体外细胞培养非常 困难 ，尚尤较满意结果。 

3. 抗原抗体系统 

(1) HCV A« 与抗 HCV: 血清中 HCV Ag 含量很低，检出率不高。抗 HCV 不保沪性抗体. 
是 HCV 感染的标志。抗 HCV 又分为 IgM 型和 IgG 型。抗 HCV IgM 在发病后即可检测到，般 
持续1~3个月。如果抗 HCVIgM 持续阳性,提示病毒持续复制，易转为慢性， 

⑵ HCV RNA: 感染 HCV 后第丨周即可从血液或肝组织中用 RT-PCR 法检出 HCV KNA.fR 
其含 M •少，并随病程波动。 Hf.V KNA 阳性足 病辟感染和 M 制的接标志. ll<:\ KMA 定 W 测定 
有助于了解病毒复制程度、抗病毒治疗的选择及疗效评估等 .，HC：V RNA 基 W 分®在流彳 r 病学 
和抗病毒治疗方面有一定意义，但尚未作为常规检测项 H 。 

(四） 丁型肝炎病毒 

1977年在 HBsAg 阳性肝组织标本中发现 S 因子，1983年命名为1 ' 铟肝炎 病# ( 

D virus,HDVl HDV 呈球形，直径 35~37nm。HDV 是一种缺陷病毒，在血液中 it 彳 HBsAg 包被， 



其复制、表达抗原及引起肝损害须有 HBV 或其他嗜肝 DNA 病毒(如 WHV) 的辅佐。但细胞 
核内的 HDV RNA 无须 HBV 的辅助能自行复制。 HDV 基因组为单股环状闭合负链 RNA， 长 
167% P , 其二级结构具有核糖酶 (ribozyme) 活性,能进行自身切割和连接。黑猩猩和美洲土拨鼠 
为易感动物。 HDV 可与 HBV 同时感染人体，但大部分情况下是在 HBV 感染的基础上引起重叠 
感染。当 HBV 感染结朿时， HDV 感染亦随之结朿： 

HDV 的抗原抗体 系统： 

(1) HDV Ag: 是 HDV 唯一的抗原成分，因此 HDV 仅有一个血清型。 HDVAg 最早出现，然 
IfT 分别是抗 HDV IgM 和抗 HDV l g (】,一 般彳者不会同时存在。抗 HDV 不是保护性抗体， 

(2) HDV RNA: 血清或肝组织中 HDV RNA 是诊断 HDV 感染最直接的依据。 

(五）戊型肝炎病毒 

1983年采用免疫电镜在患者粪便中观察到戊型肝炎病毒 (hepatitis E vina:,HEVl 1989年通 
过分子克隆技术获得 HEV rDNA。 现认为 HEV 是 ot 病毒亚组的成员。 HEV 为20面对称体圆 
球形颗粒,无包膜，直径 27~34nnm c HEV 基因组为单股正链 RNA， 全长 7.2~7.6kb ,含3个 0RF, 
0RF-1 编码非结构蛋白 ,0RF-2 编码核壳蛋内 .0RF-3 与 0RF-2 部分重叠.可能编码部分核壳蛋 
内： 根据同源性可将 HEV 分为至少4个基因型，基因1型和2型只感染人，其中基因1型主要 
来自卫生条件较差的中亚、东南亚、中东等地区，包括我国新疆 HEV 流行株，引起水源性流行， 
主要感染男性青壮年，孕妇感染后病死率高达20%;基因2型分离于墨西哥及少数非洲 国家; 基 
因3型和4型既可感染人，也可感染多种动物，可在人和动物之间传播，引起的戊型肝炎已被认 
为是一种人畜共患病，其中基因3型广泛分布于欧美和 H 本; 基因4型流行于亚洲，是我国饲养 
的渚及我闻人群散发 HEV 感染的优势基因型，容易感染老年及免疫力低下人群 c 

目前已发现黑猩猩、多种猴类、家养乳猪等对 HEV 易感， HEV 可在多种猴类中传代，连续传 
代后毒力无改变。 

HEV 在碱性环境下较稳定，对高热、氯仿、氯化铯敏感。 

HEV 的抗原抗体 系统: 采用免疫组织化学方法在约40%戊型肝炎病例肝组织标本中发现 
HEV Ag， 它主要定位于肝细胞质。血液中检测不到 HEV Ag c 抗 HEV IgM 在发病初期产生，多 
数在3个月内阴转。因此，抗 HEVIgM 阳性是近期 HEV 感染的标志。抗 HEVIgG 持续时间在 
不同病例差异较大，多数于发病后6~12个月阴转，但亦有持续几年甚至十多年者。 

HEV RNA: 戊型肝炎患者发病早期，粪便和血液中存在 HEV， 但持续时间不长。 

【流行病学】 


我同是病毒性肝炎的高发区。甲型肝炎人群流行率(抗 HAV 阳性)约80%。全世界 HBsAg 
携带者约 3.5 亿，其中我国丨亿左右。令球 HCV 感染者约 1.7 亿，我闰人群抗 HCV 阳性者占 
1%~3%，约3000万。丁型肝炎人群流行率约1%,戊型肝炎约20%。 

(一）甲型肝炎 

1. 传染源甲型肝炎无病毒携带状态，传染源为急性期患者和隐性感染者，后者数量远较 
前者多粪便排毒期在起病前2周至血清内氨酸转氨酶 (alanine aminotransferase, ALT) 高峰期 
后1周，少数患#町延长至其病后30天，当血清抗 HAV 出现时，粪便排毒基本停止。某些动 
物如长臂猿、黑猩猩等曾分离到 HAV, 但作为传染源意义不大。 

2. 传播途径 HAV 主要由粪一门途径传播粪便污染饮用水源、食物、蔬菜、玩具等可引 
起流行水源或食物污染口 J ■致暴发流行，如1988年卜.海暴发甲型肝炎流行,4个月内发生31万 
例，是由食用受粪便污染的未煮熟€蚶引起。 H 常生活接触多为散发性发病，输血后甲型肝炎 
极 Y 见 



体而不易感， 6 个月龄后，血中抗 -HAV 逐渐消失而成为易感者。在我国，大多在幼儿、儿童、青 
少年时期获得感染，以隐性感染为主，成人抗 HAV IgG 的检出率达80%。甲型肝炎的流行率与 
居住条件、卫生习惯及教育程度有密切关系，农村高于城市，发展中国家高于发达闻家,随着社 
会发展和卫生条件改善，感染年龄有后移的趋向。感染后可产生持久免疫 3 

(二） 乙型肝炎 

1. 传染源主要是急、慢性乙型肝炎患者和病毒携带者。急性患者在潜伏期末及急性期有 
传染性。慢性患者和病毒携带者作为传染源的意义最大，其传染性与体液中 HBV DNA 含姐成 
正比关系。 

2. 传播途径人类因含 HBV 体液或血液进入机体而获得感染，具体传播途径主要有下列 
几种： 

(1) 母婴 传播: 包括宫内感染、围生期传播、分娩后传播。宫内感染主要经胎盘获得，约占 
HBsAg 阳性母亲的5%,可能与妊娠期胎盘轻微剥离有关。经精子或卵子传播的可能性未被证 
实。围生期传播或分挽过程是母婴传播的主要方式，婴儿因破损的皮肤或黏膜接触母血、羊水 
或阴道分泌物而传染。分娩后传播主要由于母婴间密切接触。在我国，母婴传播显得特别重要， 
人群中 HBsAg 阳性的 HBV 携带者中30%以上是由其传播积累而成。 

⑵血液、体液 传播: 血液中 HBV 含量很高，微量的污染血进入人体即可造成感染，如输血 
及血制品、注射、手术、针刺、共用剃刀和牙刷、血液透析、器官移植等均可传播。目前经血液、注 
射传播仍将占重要地位。随着一次性注射用品的普及，医源性传播有下降趋势。虽然对供血员 
进行严格筛选，但不能筛除 HBsAg 阴性的 HBV 携带者。现已证实唾液、汗液、精液、阴道分泌物、 
乳汁等体液含有 HBV， 密切的生活接触、性接触等亦是获得 HBV 感染的可能途径。 

⑶其他传播 途径: 虽然经破损的消化道、呼吸道黏膜或昆虫叮咬在理论上有可能，但实际 
意义未必重要。 

3. 易感人群抗 HBs 阴性者均为易感人群。婴幼儿是获得 HBV 感染的最危险时期。新 
生儿通常不具有来自母体的先天性抗 HBs， 因而普遍易感。高危人群包括 HBsAg 阳性母亲的新 
生儿、 HBsAg 阳性者的家属、反复输血及血制品者(如血友病患者)、血液透析患者、多个性伴侣 
者、静脉药瘾者、接触血液的医务工作者等。感染后或疫苗接种后出现抗 HBs 者有免疫力。 

4. 流行特征 

(1) 有地区性差异 :按流 行的严重程度分为低、中、高度三种流行地区。低度流行区 HBsAg 
携带率0.2%〜0.5%，以北美、西欧、澳大利亚为代表。中度流行区 HBsAg 携带率2%~7%,以东 
欧、地中海、日本、俄罗斯为代表。高度流行区 HBsAg 携带率8%〜20%，以热带非洲、东南亚和中 
国为代表。据2006年全国肝炎流行病学调査，我国 HBsAg 总阳性率为7.18%,5岁以下儿童的 
HBsAg 阳性率为0.96%。乡村高于城市，南方高于北方，西部高于东部。 

(2) 有性别 差异: 男性高于女性，男女比例约为 1.4 : 1。 

(3) 无明显季节性。 

(4) 以散发为主。 

(5) 有家庭聚集现 象:此 现象与母婴传播及日常生活接触传播有关。 

(6) 婴幼儿感染多见。 

(三) 丙型肝炎 

1- 传染源急、慢性患者和无症状病毒携带者。慢性患者和病毒携带者有更重要的传染源 
意义。 

2. 传播途径类似乙型肝炎，由于体液中 HCV 含量较少，且为 RNA 病毒，外界抵抗乃较低， 
其传播较乙型肝炎局限。主要通过肠道外途径传播。 

(1) 输血及血制 品：曾 是最主要的传播途径，输血后肝炎70%以上是内型肝炎随着 筛查方 



传染源和传播途径 与乙型 肝炎相似： 5 HBV 以重叠感染或同时感染形式存在。我同西南 
地区感染率较高，在 HBsAg 阳性人群中超过3%._人类对 HDV 普遍易感：抗 HDV 不是保护性 
抗体 

(五）戊型肝炎 

传染源和传播途径 々甲 型肝炎相似，但有如下 特点： 

1. 暴发流行均由于粪便污染水源所致散发多由于不洁食物或饮品所引起。 

2. 隐性感染多见，显性感染主要发生于成年 

3. 原有慢性 HBY 感染者或晚期孕妇感染 HEV 后病死率高 c 

4. 有春、冬季高峰。 

5. 抗 HEV 多在短期内消失.少数可持续1年以上： 


【发病机制与病理解剖】 

M 发病机制 

1. 甲型肝炎 hav 经 n 进人体内后，由肠道进入血流，引起短暂的病毒血症，约1周后进 
入肝细胞内复制，两周后由胆汁排出体外。 HAV 引起肝细胞损伤的机制尚未完全明了，目前 
认为在感染早期，由于 HAV 大 量增殖 ，使肝细胞轻微破坏随后细胞免疫起了重要作用，由于 
HAV 抗原性较强，容易激活特异性 CD8*T 淋巴细胞.通过直接作用和分泌细胞因子(如7 T 扰素） 
使肝细胞变性、坏死：在感染后期体液免疫亦参与其中.抗 HAV 产生后可能通过免疫复合物机 
制使肝细胞 破坏： 

2. 乙型肝炎 HBV 感染内然史： HBV 感染的内然病程是复杂和多变的，同时受到很多因 t 
的影响•包括感染的龄肩制 M 袭 (HBV 基闪型、病毒变异和病毒复制的水平)、沾 i N 

年龄和免疫状态）和其他外源性因素，如同时感染其他嗜肝病毐和嗜酒等：临床上 HBV 感染包 
括从症状不明显的肝炎到急性有症状的肝炎，捽至急性重型肝炎，从串活动性 HBsAg 携带状态 
到慢性肝炎、肝硬化等各种状况.大约15% 〜 40%的慢性 HB\ 感染者会发展为肝硬化和晚期肝 
病慢性 HBV 感染的自然病程一般可分为以下四个阶段（图 2-2)： 

第一•阶段为免疫耐受朗，其特点是 HBY 复制活跃，血清 HBsA g *hmeA g 阳性, HB\ DMA 
滴度较卨 （: >10 5 拷贝 /ml), 血清内氨酸氨瑤转移酶 （ALT) 水平正常或轻度升高,肝组织学尤明显 
译常或冇轻度#常患荇临沐衣观尤症状，常见 fm'i:. 期感染的患荇 .nf 持续存在数 | •年 

第_段为免疫清除朗，患荇免疫耐受消尖进入免疫活跃期.表观为 hb \ rm 滴度 卜降. 
MT 升卨和肝组织学行坏死炎症等，这-阶段 "J ■以持纹数 )1 到数年 

第•:阶段为作活动或低 ( 1卜:> 复制朗，这一阶段表现为 HBMg 阴性，抗 HB** 阳忭， HB\ DNA 
怜测6判 （mt lK)im f 检测卜限， M.T/XST 水平 "iK 常,肝细胞坏死炎症缓解.这阶段山_你々 
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第二章病毒性传染病 
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图 2-2 慢性乙型肝炎的自然病程 
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非活动性 HBsAg 携带状态。 

第四阶段为再活跃期，非活动性抗原携带状态可以持续终生，但也有部分患者可能随后出 
现自发的或免疫抑制等导致 HBV DNA 复制，出现伴或不伴 HBeAg 血清转换， HBV DNA 滴度升 
高和 ALT 升高。 

儿童和成人 HBeAg 阳性慢性乙型肝炎患者中，于5年和10年后发展为非活动或低（非）复 
制期的比例分别为50%和70%。前 C 区和 C 区变异株可以通过阻止和下调 HBeAg 表达而引 
起 HBeAg 的血清转换，患者可有肝炎反复发作。成人慢性 HBV 感染者每年有0.1%~1%的人出 
现 HBsAg 的血清消除。 

感染 HBV 的年龄是判断慢性化的最好指标，感染的年龄越轻，慢性化的可能性越高：在围 
生期和婴幼儿时期感染 HBV 者,分别有90%和25%~30%发展成慢性 感染； 在青少年和成人期 
感染 HBV 者，仅5%〜10%发展成慢性，一般无免疫耐受期。在6岁以前感染的人群，约25%在 
成年时发展成肝硬化和 HCC， 但有少部分与 HBV 感染相关的 HCC 患者无肝硬化证据：慢性乙 
型肝炎患者中，肝硬化失代偿的年发生率约3%,5年累计发生率约16%。发展为肝硬化的患者 
—般大于30岁，通常伴有炎症活动和病毒再激活，往往有早期肝功能失代偿的表现-病死率与 
肝硬化和肝细胞肝癌的发生发展有关。慢性乙型肝炎、代偿期和失代偿期肝硬化的5年病死率 
分别为0~2%、14%~20% 和70%~86%。 

乙型肝炎的发机制非常复杂，目前尚未完全明了。 HBV 侵人人体后，未被单核-吞噬细 
胞系统清除的病毒到达肝脏或肝外组织，如胰腺、胆管、脾、肾、淋巴结、骨髓等-病毒包膜与肝 
细胞膜融合，导致病毒侵人。 HBV 进人肝细胞后即开始其复制过程， HBV DNA 进入细胞核形 
成共价闭合环状 DNA(covalently closed circular DNA,cccDNA), 以 cccDNA 为模板合成前基因 
组 niRNA, 前基因组 mRNA 进入胞质作为模板合成负链 DNA, 再以负链 DNA 为模板合成 j£ 链 
DNA, 两者形成完整的 HBV DNA。HBV 复制过程非常特殊 :细胞 核内有稳定的 crrDNA 存在； 
有一个反转录步骤。 

肝细胞病变主要取决于机体的免疫应答，尤其是细胞免疫应答，免疫应答既可清除病毒， 
亦可导致肝细胞损伤，甚至诱导病毒变异。各种原因导致 HBV 复制增加均可后动机体免疫对 
HBV 应答反应。机体免疫反应不同，导致临床表现各异。当机体处于免疫耐受状态，+发牛-免 
疫应答，多成为无症状携 带者; 当机体免疫功能正常时，多表现为急性肝炎，成年感染 HBV 者常 






反应产生、 HBV 基因突变逃避免疫清除等情况下，可导致慢性 肝炎； 当机体处于超敏反应，大量 
抗原-抗体复合物产生并激活补体系统，以及在肿瘤坏死因子 (tumor necrosis factor，TNF)、 白细 
胞介素 -1 (int e rf eU ki n -l,ILl)、IL6、 内毒素等参与下，导致大片肝细胞坏死，发生重型肝炎。 

乙型肝炎的肝外损伤主要由免疫复合物引起。急性乙型肝炎早期偶尔出现的血清病样表 
现很可能是循环免疫复合物沉积在血管壁和关节腔滑膜并激活补体所致，此时血清补体滴度通 
常显箸 下降; 慢性乙型肝炎时循环免疫复合物可沉积在血管壁，导致膜性肾小球肾炎伴发肾病 
综合征，在肾小球基底膜上可检出 HBsAg、 免疫球蛋白和补体 C3; 免疫复合物也可导致结节性 
多动脉炎。这些免疫复合物多是抗原过剩的免疫复合物。 

乙型肝炎慢性化的发生机制尚未充分明了，有证据表明，免疫耐受是关键因素之一 c 由于 
HBeAg 是一种可溶性抗原， HBeAg 的大 M 产生可能导致免疫耐受。免疫抑制亦与慢性化有明显 
关系。慢性化还可能与遗传因素有关。初次感染 HBV 的年龄越小，慢性携带率越高。可能由 
于免疫系统发育未成熟，机体处于免疫耐受状态，不发生免疫应答。成人急性乙型肝炎恢复后 
长期携带 HBsAg 则可能与遗传因素有关。 

HBV 与 HCC 的关系密切。其发生机制现在认为首先由于 HBV 在肝细胞内与人体染色体 
整合，这是癌变的启动因素。整合后的肝细胞易于受到一系列的刺激而发生转化。 HBV 的X 
蛋白和截断的前 S2/S 多肽作为增强子可反式激活各种细胞促进因子，后者与各种生长因子的共 
同作用下，促进已整合的肝细胞转化。此外，某些原癌基因如 N-ms 基因可被激活，某些抑癌基 
因如 P53 基因可能产生突变，均可促进癌变的发生。大部分肝癌发生在 HBV 感染晚期，尤以肝 
硬化基础上发生多见，且与家系遗传背景有密切关系。 

3. 丙型肝炎 HCV 感染的自然史 ：由于 大多数 HCV 感染者在急性期及慢性感染早期症状 
隐匿，所以，确切的 HCV 感染后自然史很难评估。急性 HCV 感染一般临床表现较轻，也可能出 
现较重的临床表现，但很少出现重型肝炎，且往往几周后随着 ALT 的降低，症状更加隐匿。丙型 
肝炎的慢性化率为 60%~85%o 一旦慢性丙型肝炎发生后, HCV RNA 滴度开始稳定，自发痊愈 
的病例很少见。除非进行有效的抗病毒治疗，否则 HCVRNA 很少发生自发清除。和乙型肝炎 
相反，年轻的丙型肝炎患者的慢性化率较低，20岁以下的丙型肝炎患者慢性化率为30%，而40 
岁的患者高达76%。在感染20年后，感染时小于20岁、21~30岁、31~40岁 、41 〜50岁和大于50 
岁的感染者分别有2%、6%、10%、37%和63%发生肝硬化。女性 HCV 感染者慢性化率低，特别 
是年轻女性。在感染17~20年后，只有2%~4%发展为肝硬化。 HCV 相关肝细胞癌发生率在感 
染30年后平均为1% 〜 3%，主要见于肝硬化和进展性肝纤维化患者，一旦发展成为肝硬化，肝癌 
的年发生率约为1%~7%。 

HCV 进人体内后，首先引起病毒血症，病毒血症间断地出现于整个病程 c 第1周即可从血 
液或肝组织中用 PCR 法检出 HCV RNA。 第2周开始，可检出抗 HCV。 少部分病例感染3个月 
后才检测到抗 HCV.- 目前认为 HCV 致肝细胞损伤有下列因素的 参与： 

(1) HCV 直接杀伤 作用: HCV 在肝细胞内复制干扰细胞内大分子的合成，增加溶酶体膜的 
通透性引起细胞 病变; 另外， HCV 表达产物(蛋内）对肝细胞有毒性作用。 

(2) 宿主免疫 因素: 肝组织内存在 HCV 特异性细胞毒性 T 淋巴细胞 (CDS^ 细胞)，可攻击 
HCV 感染的肝细胞 t 另外, CD4+T 细胞被致敏后分泌的细胞因子，在协助清除 HCV 的同时，也 
导致 r 免疫损伤。 

(3) 自身 免疫: HCV 感染者常伴有自身免疫改变，如胆管病理损伤与自身免疫性肝炎 相似； 
常合并自身免疫性疾病，血清中可检出多种自身抗体,如抗核抗体、抗平滑肌抗体、抗单链 DNA 
抗体、抗线粒体抗体等，均提示自身免疫机制的参 



细胞凋亡。 

HCV 感染后易慢性化，50%〜80%的患者转为慢性。慢性化的可能机制主要有以 下内袢： 

(1) HCV 的高度变 异性: HCV 在复制过程中由于依赖 RNA 的 RNA 聚合酶缺乏校小:功能， 
复制过程容易 出错; 同时由于机体免疫压力，使 HCV 不断发生变异，甚至在同一个体 出观 准种 
毒株,来逃避机体的免疫监视，导致慢性化。 

⑵ HCV 对肝外细胞的泛 嗜性: 特别是存在于外周血单核细胞中的 H(:V， 可能成为反 M 感 
染肝细胞的来源。 

(3) HCV 在血液中滴度低，免疫原性弱，机体对其免疫应答水平低下，甚至产中免疫耐受，造 
成病毒持续感染。 

HCV 与 HCC 的关系也很密切。 HCV 与 HBV 不同，它不经过与肝细胞染色体幣合的过程。 
从 HCV 感染到 HCC 的发生通常要经过慢性肝炎和肝硬化的阶段：现在认为，慢性炎症#致肝 
细胞不断的破坏和再生是 HCC 发生的重要因素。 

4•丁型肝炎 HDV 的复制效率高，感染的肝细胞内含大量 HDV. 丁型肝炎的发病机制还 
未完全阐明，目前认为 HDV 本身及其表达产物对肝细胞有直接作用，但尚缺乏确切 汕据 W 外， 
HDV Ag 的抗原性较强，有资料显示是特异性 CD8+T 细胞攻击的靶抗原，因此，宿卞免疫反应参 
与了肝细胞的损伤。 

5. 戊型肝炎发病机制尚不清楚，可能与甲型肝炎 相似： 细胞免疫是引起肝细胞损伤的主 
要原因。 HEV 经消化道侵入人体后，在肝脏复制，从潜伏期后半段开始， HEV 开始在胆汁中出现， 
随粪便排出体外，并_至起病后1周左右。同时病毒进入血流导致病毒血症 

(二)病理解剖 

1. 基本病变病毒性肝炎以肝损害为主，肝外器官可有一定损害。各型肝炎的战本病: B 里改 
变表现为肝细胞变性、坏死，同时伴有不同程度的炎症细胞浸润、间质增生和肝细胞再生 

肝细胞变性通常表现为气球样变和嗜酸性变：病变早期以气球样变 （ballooning rle S e,ieration) 
为主，表现为肝细胞肿胀，胞核浓缩，胞质颜色变浅、透亮，状如气球。一些肝细胞体积缩小，胞 
核固缩甚至消失，由于核酸含量减少，胞质嗜酸性染色增强，呈伊 红色圆 形小体，称嗜酸性小体 
(eosinophilic body), 此为嗜酸性变 （acidophilic degeneration) c 

肝细胞坏死根据坏死的形态、范围可分为单细胞坏死、点状坏死 （ sp0tt y ne (. rOS i S , 肝小叶内 
数个肝细胞坏死)、灶状坏死 (focal necrosis, 肝小叶内小群肝细胞坏死)、碎屑状坏死 （pieremeal 
necrosis’PN, 肝实质与间质之间肝细胞的 坏死) 、桥接坏死 （bridg i ng ⑽. rosis ,BN> 小叶中央静 
脉之间或中央静脉与汇管区之间或汇管区之间形成的条索状肝细胞坏死)、融合坏死 U.mimuMit 
necrosis ，多个小叶范围融合的坏死)。 

炎症细胞浸润是判断炎症活动度的一个重要指标，浸润细胞主要为淋巴细胞，以 CD8+ 或 
CD4+ 的 T 细胞为主，其他尚有单核细胞、浆细胞和组织细胞 - 

间质增生包括 Kupffer 细胞增生，间叶细胞和成纤维细胞增生，细胞外基质 （ex< rac ellular 
matrix, ECM) 增多和纤维化形成。 

再生的肝细胞体积较大，沿网状支架生长，当网状支架埚陷时，再生肝细胞町排列成结许 
状，导致肝小叶结构紊乱。 

最近有研究发现骨髓干细胞可诱导分化为肝细胞，其中间细胞 nf 能为肝细胞索I•.的 卵圆细 
胞:肝脏出现病变时卵圆细胞被激活并增殖.骨髓干细胞一卵圆细胞一肝细胞的演进兌系有 
待阐明。 

2. 各临床型肝炎的病理特点 

(1) 急性肝炎 （acute hepatitis): 肝脏肿大，肝细胞气球样变和嗜酸性变，形成点、灶状坏牝， fl: 




重，有明显的肝细胞内胆汁淤积。急性肝炎如出现碎屑状坏死，提示极可能转为慢性。甲型和 
戊型肝炎，在汇管区可见较多的浆 细胞; 乙型肝炎汇管区炎症不 明显; 丙型肝炎有滤泡样淋巴细 
胞聚集和较明显的脂肪变性。 

(2) 慢性肝炎 （chrmiir hepatitis): 病理诊断主要按炎症活动度和纤维化程度进行分级 (G) 和 
分期 （S)， 见表 2-U 


表 2-1 慢性肝炎分级、分期标准 


级 

0 


炎症活动度 （G) 

汇管区及周围 小叶 

无炎症 X炎症 

汇管区炎症 变性及少数点、灶状坏死灶 

轻度 PN 变性，点、灶状坏死或嗜酸性 

小体 

中度 PN 变性、融合坏死或见 BN 

重度 PN BN 范I旬广，多小叶坏死 


纤维化程度 （S) 

期 纤维化程度 

0无 

1 汇管区纤维化扩大，局限窦周及小叶 
内纤维化 

2 汇管区周围纤维化，纤维间隔形成，小 
叶结构保留 

3 纤维间隔伴小叶结构紊乱，无肝硬化 

4 期肝硬化_ 


病理诊断与临床分型的关系 :轻度 慢性肝炎时， G1〜2，S0~2 期； 中度慢性肝炎时， G3，S1~3; 
重度慢性肝炎时， G4,S2〜4 = 

(3) 重型肝炎 Uevere hepatitis): ①急性重型肝 炎：发 病初肝脏无明显缩小，约1周后肝细胞 
大块坏死或亚大块坏死或桥接坏死，坏死肝细胞占2/3以上，周围有中性粒细胞浸润，无纤维组 
织增生，亦无明显的肝细胞再生 c* 肉眼观肝体积明显缩小，由于坏死区充满大量红细胞而呈红 
色,残余肝组织淤胆而呈黄绿色，故称之为红色或黄色肝 萎缩; ②亚急性重型肝炎 ：肝细 胞呈亚 
大块坏死，坏死面积小于1/2。肝小叶周边可见肝细胞再生，形成再生结节，周围被增生胶原纤 
维包绕，伴小胆管增生，淤胆明显。肉眼肝脏表面见大小不等的小 结节; ③慢性重型肝炎 :在慢 
性肝炎或肝硬化病变基础上出现亚大块或大块坏死，大部分病例尚可见桥接及碎屑状坏死。 

(4) 肝炎肝硬化 (cirrhosis)： ①活动性肝 硬化: 肝硬化伴明显炎症，假小叶边界 不清; ②静止性 
肝 硬化: 肝硬化结节内炎症轻，假小叶边界清楚： 

(5) 淤胆型肝炎 （cholestatic hepatitis): 除有轻度急性肝炎变化外，还有毛细胆管内胆栓形成， 
肝细胞内胆色素滞留，出现小点状色素颗粒。严重者肝细胞呈腺管状排列，吞噬细胞肿胀并吞 
噬胆色素。汇管区水肿和小胆管扩张，中性粒细胞浸润， 

(6) 慢性无症状携带者 （rhmnir asymptomatic carrier，AsC): 约10%携带者肝组织正常，称为 
作活动性携带者 （inactive carrier); 其余称为活动性携带者 (active earner), 部分表现为轻微病变， 
部分则表现为慢性肝炎甚至肝硬化病理 改变， 由于病变分布不均匀，取材部位对无症状携带# 
的病理诊断有一定影响 

病理改变临床诊断符合率约为40%~80%。 

【病理生理】 

(一）黄疸 

以肝细胞性黄疸 为主： 肝细胞膜通透性增加及胆红素的摄取、结合、排泄等功能障碍可引 
起黄疸，大多数病例有不同程度的肝内梗阻性黄疴 

(7) 肝性脑病 

1 . 血氨及其他毒性物质的潴积丨丨前认为是 Hr •件脑病 （hepalir em-ephalopathy) 产牛.的 t 嬰 


ca 


第二章病毒性传染病 


原因 ■> 大量肝细胞坏死时,肝脏解毒功能 降低; 肝硬化时门-腔静脉短路，均可引起血 W& 其他 
有毒物质,如短链脂肪酸、硫醇、某些有毒氨基酸(如色氨酸、蛋氨酸、苯丙氨酸等）的潴积.导致 

脑病。 

2. 支链氨基酸/芳香氨基酸比例失调重型肝炎时芳香氨基酸（苯丙氨酸、酪 M 酸等）显著 
升高,而支链氨基酸(缬氨酸、亮氨酸、异亮氨酸等)正常或轻度 减少; 肝硬化时则芳香 W 堪酸升 
高和支链氨基酸减少。 

3. 假性神经递质假说肝功能衰竭时，某些胺类物质(如羟苯乙醇胺）不能被淸除，通过血- 
脑屏障取代正常的神经递质，导致肝性脑病。 

肝性脑病的诱因 有:大 量利尿引起低钾和低钠血症、消化道大出血、高蛋白饮食、合并感染、 
使用镇静剂'大量放腹水等。 

(彐出血 

重型肝炎肝细胞坏死时凝血因子合成减少，肝硬化脾功能亢进致血小板减少， DI(_: 导致凝血 
因子和血小板消耗,少数并发血小板减少性紫癜或再生障碍性贫血等都可引起出血 

㈣急性肾功能不全 

急性肾功能不全又称肝肾综合征 (hepatorenal syndrome) 或功能性肾衰竭。重型肝炎或肝硬 
化时，由于内毒素血症、肾血管收缩、肾缺血、前列腺素 E 2 减少、有效血容量下降 等因素 导致肾 
小球滤过率和肾血浆流量降低,引起急性肾功能不全。 

㈤肝肺综合征 

重型肝炎和肝硬化患者可出现肺水肿、间质性肺炎、盘状肺不张、胸腔积液和低氧血症等改 
变,统称为肝肺综合征,表现为低氧血症和高动力循环症,临床上可出现胸闷、气促、呼吸 W 难、 
胸痛、发绀、头昏等症状，严重者可致晕厥与昏迷。产生的根本原因是肺内毛细管扩张，出现动- 
静脉分流，严重影响气体交换功能所致。肝功能衰竭导致门脉循环受阻、门-腔静脉分流.使肠 
道细菌进人肺循环释放内毒素也可能是原因之一。 

(六)腹水 

重型肝炎和肝硬化时，由于醛固酮分泌过多和利钠激素的减少导致钠浦留。钠潴留是早期 
腹水产生的主要原因。门脉高压、低蛋白血症和肝淋巴液生成增多是后期腹水的主要原因 ； 

【临床表现】 

不同类型病毒弓I起的肝炎潜伏期不同，甲型肝炎2~6周，平均4 周； 乙型肝炎 1-6 个月，平 
均3 个月； 丙型肝炎2周~6个月，平均40 天; 丁型肝炎 4-20 周; 戊型肝炎2~9周，平均6周。 

(~)急性肝炎 

急性肝炎包括急性黄疽型肝炎和急性无黄疽型肝炎。各型病毒均可引起，甲、戊型不转为 
慢性，成年急性乙型肝炎约10%转为慢性，丙型超过50%,丁型约70%转为慢性。 

1. 急性黄疸型肝炎临床经过的阶段性较为明显，可分为以下二.期： 

(1) 黄疽前 期：甲 、戊型肝炎起病较急，约80%患者有发热伴畏寒。乙、丙、丁型肝炎起病相 
对较缓，仅少数有发热。此期主要症状有全身乏力、食欲减退.恶心、呕吐、厌油，腹胀 JfK 痛、 
尿色加深等，肝功能改变主要为丙氨酸氨基酸转移酶 (ALT), 天门冬氨酸转移酶 （AST) 升高，本 
期持续5~7天。 

(2) 黄疸期:尿黄加深，巩膜和皮肤出现黄疸，1~3周内黄疽达高峰。部分患者吋有一过性粪 
色变浅、皮肤瘙痒、心动徐缓等梗阻性黄疽表现。肝大，质软、边缘锐利， 有床痛 及叩痛部分病 
例有轻度脾大。肝功能检查示 ALT 和胆红素升高，尿胆红素阳性，本期持续2~6阛 

(3) 恢 复期: 症状逐渐消失，黄疸消退，肝、脾回缩，肝功能逐渐恢复 正常 .本期持续1~2个月. 



急性丁型肝炎可与 HBV 感染同时发生（同时感染， coinfertion) 或继发于 HBV 感染者中（重 
叠感染 ， SU peri n fcc*〖i 0n )， 其临床表现部分取决于 HBV 感染状态。同时感染者临床表现与急性乙 
型肝炎相似，大多数表现为黄疸型，有时可见双峰型 ALT 升高，分别表示 HBV 和 HDV 感染.预 
后良好，极少数可发展为重型肝炎。重叠感染者病情常较重， ALT 升高可达数月之久，部分可进 
展为急性重型肝炎，此种类型大多会向慢性化发展= 

戊型肝炎与甲型肝炎相似，但黄疸前期较长，平均10天，症状较重，自觉症状至黄疸出现后 
4~5天才开始缓解，病程较长。晚期妊娠妇女患戊型肝炎时，容易发生肝衰竭 e HBV 慢性感染 
者重叠戊型肝炎时病情较重，病死率增高。老年患者通常病情较重，病程较长，病死率较高。一 
般认为戊型肝炎无慢性化过程也无慢性携带状态，但临床观察、流行病学调查和肝组织检査均 
发现，3%~10%的急性戊型肝炎患者可有病程超过6个月的迁延现象 c 

(二）慢性肝炎 

急性肝炎病程超过半年，或原有乙、丙、丁型肝炎急性发作再次出现肝炎症状、体征及肝功 
能异常者。发病日期不明确或虽无肝炎病史，但根据肝组织病理学或根据症状、体征、化验及 B 
超检查综合分析符合慢性肝炎表现者。依据病情轻重可分为轻、中、重三度，依据 HBeAg 阳性 
与否可分为 HBeAg 阳性或阴性慢性乙型肝炎，分型有助于判断预后及指导抗病毒治疗。 

1. 轻度病情较轻，可反复出现乏力、头晕、食欲有所减退、厌油、尿黄、肝区不适、睡眠欠 
佳、肝稍大有轻触痛，可有轻度脾大。部分病例症状、体征缺如。肝功能指标仅1项或2项轻度 
异常。 

2. 中度症状、体征、实验室检查居于轻度和重度之间。 

3. 重度有明显或持续的肝炎症状，如乏力、食欲缺乏、腹胀、尿黄、便溏等，伴肝病面容、肝 
掌、蜘蛛痣、脾大， ALT 和(或) AST 反复或持续升高，白蛋白降低、丙种球蛋白明显升高。 

(3 重型肝炎(肝衰竭） 

重型肝炎(肝衰竭）的病因及诱因复杂,包括重叠感染(如乙型肝炎重叠其他肝炎病毒感染)、 
机体免疫状况、妊娠、 HBV 前 C 区突变、过度疲劳、精神刺激、饮酒、应用肝损药物、合并细菌感 
染、有其他合并症(如甲状腺功能亢进、糖 尿病) 等。表现为一系列肝衰竭症候 群:极 度乏力，严 
重消化道症状，神经、精神症状(嗜睡、性格改变、烦躁不安、昏迷等)，有明显出血现象，凝血酶原 
时间显著延长及凝血酶原活动度 （PTA)<40%。 黄疸进行性加深，胆红素每天上升多 17.1(xmol/L 
或大于正常值10倍。可出现中毒性鼓肠，肝臭，肝肾综合征等。可见扑翼样震颤及病理反射， 
肝浊音界进行性缩小。胆酶分离，血氨升高等。 

1. 分类根据病理组织学特征和病情发展速度，重型肝炎（肝衰竭）可分为以下 四类： 

( 1 ) 急性重型肝炎(急性肝衰竭， acute liver failure,ALF)： 又称暴发型肝炎 (fiilminant hepatitis), 
特征是起病急，发病2周内出现以 n 度以上肝性脑病为特征的肝衰竭症候群。发病多有诱因。 
本型病死率高,病程不超过「 〔周。 

(2) 亚急性重型肝炎 （ 亚急性肝衰竭, subacute liver failure,SALF)： 又称亚急性肝坏死：起病 
较急，发病15天~26周内出现肝衰竭症候群：首先出现 n 度以 h 肝性脑病者，称脑 病型； 首先 
出现腹水及其相关症候(包括胸水等）者,称为腹水型。晚期可有难治性并发症，如脑水肿，消化 
道大出血，严重感染，电解质紊乱及酸碱平衡失调、内细胞升高.血红蛋内下降，低血糖，低胆固 
醇，低胆碱 酯酶。 一 R 出现肝肾综合征，预后极差本型病程较长，常超过3周至数月容易转 


(3) 慢加急性(亚急性)重型肝炎[慢加急性(亚急性）肝衰竭, acule-on-rhmnir liver failure, 
ACLF]： 是在慢性肝病基础上出现的急性或亚急性肝功能失代偿： 

⑷慢性重型肝炎(後性肝衰竭, chronic liver failure,CLF)： 是在肝硬化基础上 . )11__」力能进丨乂性 
减退导致的以腹水或门脉高压、凝血功能障碍和肝性脑病等为主要表现的慢性肝功能火代恺. 

2. 分期根据临床表现的严重程度,亚急性重型肝炎 （ 亚急性肝 衰竭） 和慢 I 也急性） 
重型肝炎[慢加急性(亚急性)肝衰竭 ] 可分为早期，中期和晚期 

⑴ 早期： ①极度乏力，并有明显厌食、呕吐和腹胀等严重消化道 症状； 始:进行性 
加深（血清总胆红素 SI71|im 0 l/L 或每天上升& 17.1MJTWI/L); ③有出血倾凝血陬 1C 1 ; 活动度 
(PTA) «40% ; ④未出现肝性脑病或明显腹水 .. 

⑵中期:肝衰竭早期表现基础上，病情进一步发展，出现以下两 条之一出观 II度以下 
肝性脑病和(或）明显 腹水; ②出血倾向明显 （ 出血点或瘀斑)，且 20%<PTA=S 30% 

⑶晚 期:在 肝衰竭中期表现基础上,病情进一步加重 ，出 现以 下了条 之一荇: 1 vam 治性并 
发症,如肝肾综合征、上消化道大出血、严重感染和难以纠正的电解质紊 乱等; ②出现 111 度以上 
肝性 脑病; ③有严重出血倾向 （ 注射部位疲斑等), PTA S 20% o 

肝炎的临床分期有利于有效的治疗。但实际上肝炎整个发病进展过程是连豇发展的 .W. 有 
明显的时相性,如疾病进展期表现病情迅猛,及时有效的治疗对降低病死率有极大的堺助，进人 
疾病相对稳定的“平台期”或“缓解期”，进行有效的调理及防治并发症对疾病的硪 ii 有较大的 
意义。 

㈣漱 BBS 肝炎 

嫩胆型肝炎 (cholestatic hepatitis) 是以肝内淤胆为主要表现的一种特殊临床类型，乂称为毛 
细胆管炎型肝炎。急性淤胆型肝炎起病类似急性黄疸型肝炎，大多数患者可恢复：在慢性月干 
炎或肝硬化基础上发生上述表现者，为慢性淤胆型肝炎。有梗阻性黄疽临床衣现 ：皮肤 癌痒， 
粪便颜色变浅，肝大。肝功能检査血清总胆红素明显升高，以直接胆红素为主，7-谷鉍概转肽 
酶 （gamma glutamyltranspeptidaseJ-GT 或 GGT), 碱性磷酸酶 （alkaline phasphalasp, ALP 或 AKP). 
总胆汁酸 (total bile acid,TBA), 胆固醇 (cholesterol,CH0) 等升高 c 有黄疸深，消化道症状较轻， 
ALT、AST 升高不明显, PT 无明显延长, PTA>60%.j 

(5) 肝炎肝硬化 

根据肝脏炎症情况分为活动性与静止性两型。 

⑴活动性肝硬化:有慢性肝炎活动的表现，乏力及消化道症状明显， AI.T 升高，黄泊:.门蛋 
白下降。伴有腹壁、食管静脉曲张，腹水，肝缩小质地变硬,脾进行性增大 ，n 静脉、脾静脉增宽 
等门脉高压症表现。 

(2) 静止性肝硬 化:无 肝脏炎症活动的表现，症状轻或无特异性，町有 h 述体 fll;' 

根据肝组织病理及临床表现分为代偿性肝硬化和失代偿性肝硬化， 

⑴代偿性肝 硬化: 指早期肝硬化，属 Child-Pugh A 级。 ALB3=35g/I.,TBU<35M.m.>]/l„FI'A>609 , r , 
可有门脉高压症,但无腹水、肝性脑病或上消化道大出血： 

⑵失代偿性肝硬化:指中晚期肝硬化，属 Child-Pugh B、 （」级-„有明 ® 肝功能 W. 常及火代偿 
征象，如 ALB<35|/L,A/G<1.0,TBil>35M.mol/L,PTA<60% Hf 有腹水、肝性脑病或 I' j 静脉卨 H (引 
起的食管.胃底静脉明显曲张或破裂出血： 

未达到肝硬化诊断标准，但肝纤维化表现较明显者，称为肝炎肝纤维化 t+: 嬰根据绀织病 
理学作出诊断，瞬时弹性波扫描 （KiUw.an) 及血沽9指砧如透 n,„l.ll \l. II! 
型前胶原肤 (procollagen ID peptide,P HI PhIV 型胶原 （rr>llagen IV IV ) 连蛋广 I (laminin. 1 .N) 

等可供 参考。 




般起病较急，黄疸前期较短，消化道症状和呼吸道症状较明显，早期易误诊为上呼吸道感染或消 
化道疾病。婴儿肝炎病情常较重，可发展为急性重型肝炎。小儿慢性肝炎以乙型和丙型多见， 
病情大多较轻。因小儿免疫系统发育不成熟，感染 HBV 后易形成免疫耐受状态，多无症状而成 
为隐性感染，或成为无症状 HBV 携带者。②老年病毒性肝炎 :老年 急性病毒性肝炎以戊型肝炎 
较多见，黄疸型为主。老年慢性肝炎较急性者为多，特点是黄疸较深，持续时间较长，易发生淤 
胆; 合并症 较多; 肝衰竭发生率高，预后较差。③妊娠期合并 肝炎: 病情常较重，尤其以妊娠后期 
为严重，产后大出血多见，较易发展为肝衰竭，病死率较高。妊娠合并戊型肝炎时病死率可高达 
30%以上。 

【实验室检查】 

(-) 血常规 

急性肝炎初期白细胞总数正常或略高，黄疸期白细胞总数正常或稍低，淋巴细胞相对增多， 
偶可见异型淋巴细胞。重型肝炎时白细胞可升高，红细胞及血红蛋白可下降。肝炎肝硬化伴脾 
功能亢进者可有血小板、红细胞、白细胞减少的“三少”现象。 

(二） 尿常规 

尿胆红素和尿胆原的检测有助于黄疸的鉴别诊断。肝细胞性黄疸时两者均阳性，溶血性黄 
疸以尿胆原为主，梗阻性黄疸以尿胆红素为主。 

(三） 肝功能检查 

1. 血清酶测定 

( 1 ) 丙氨酸氨基转移酶 (ALT):ALT 在肝细胞损伤时释放入血，是目前临床上反映肝细胞功 
能的最常用指标。 ALT 对肝病诊断的特异性比天冬氨酸转氨酶 (AST) 高。急性肝炎时 ALT 明 
显升高， AST/ALT 常小于1,黄疸出现后 ALT 开始下降。慢性肝炎和肝硬化时 ALT 轻度或(至） 
中度升高或反复异常， AST/ALT 常大于1。重型肝炎患者可出现 ALT 快速下降，胆红素不断升 
高的“胆酶分离”现象，提示肝细胞大量坏死。 

(2) 天冬氨酸氨基转移酶 (AST): 此酶在心肌含量最高，依次为心、肝、骨骼肌、肾 、胰。 在肝 
脏， AST 80%存在于肝细细胞线粒体中，仅20%在胞质。肝病时血清 AST 升高，提示线粒体损伤， 
病情易持久且较严重，通常与肝病严重程度呈正相关。急性肝炎时如果 AST 持续在高水平，有 
转为慢性肝炎的可能。 

(3) 乳酸脱氢酶 (LDH)： 肝病时可显著升高，但肌病时亦可升高，须配合临床加以鉴别。 

(4) 7-氨酰转肽酶 (7-GT): 肝炎和肝癌患者可显著升高，在胆管炎症、阻塞的情况下更明显。 

(5) 胆碱 酸酶: 由肝细胞合成，其活性降低提示肝细胞已有较明显损伤，其值愈低，提示病情 
愈重。 

(6) 碱性磷酸酶 (ALP 或 AKP): 正常人血清中 ALP 主要来源于肝和骨组织， ALP 测定主要 
用于肝病和骨病的临床诊断。当肝内或肝外胆汁排泄受阻时，肝组织表达的 ALP 不能排出体外 
而回流入血，导致血清 ALP 活性升高。儿童生长发育期可明显增加。 

2. 血清蛋白•主要由白蛋白^、(^、〜择及飞球蛋白⑹组成。前4种主要由肝细胞合成， 
7球蛋白主要由浆细胞合成。白蛋白半衰期较长，约21天。急性肝炎时,血清蛋白质和量可在 
正常范围内。慢性肝炎中度以上、肝硬化(亚急性及慢性)、重型肝炎时白蛋白下降，7球蛋白升高， 
白/球 (A/G) 比例下降甚至倒置。 

3- 胆红素急性或慢性黄疸型肝炎时血清胆红素升高，活动性肝硬化时亦可升高且消退缓 
慢，重型肝炎常超过 mjunoI/L。 胆红素含量是反映肝细胞损伤严重程度的重要指标。直接胆 
红素在总胆红素中的比例尚可反映游胆的程度。 




_ 第二章病毒性传染病 

4. PT (凝血酶原时间)、 PTA (凝血酶原活动度)、 INR (国际标准化比率)、 PT 延长或 PTA 下降 
与肝损害严重程度密切相关。 PTA 矣40%是诊断重型肝炎或肝衰竭的重要依据。 INR( international 
normalized ratio) 是根据 PT 与 ISI (国际敏感度指数）的比值计算而得出。健康成年人 INR 大约 
为 1.0，INR 值越大表示凝血功能越差。 

5. 血氨肝衰竭时清除氨的能力减退或丧失，导致血氨升高，常见于重型肝炎、肝性脑病患 
者。血氨升高常见于重型肝炎，提示肝性脑病存在。 

6. 血糖超过40%的重型肝炎患者有血糖降低。临床上应注意低血糖昏迷与肝性脑病的 
鉴别。 

7. 血浆胆固醇60% 〜 80%的血浆胆固醇来自肝脏。肝细胞严重损伤时，胆间醇在肝内合 
成减少，故血浆胆固醇明显下降，胆固醇愈低，预后愈险恶。梗阻性黄疸时胆间醇升高。 

8. 补体当肝细胞严重损害时，补体合成减少。临床检测 CH50 和 C3 补体对预后有评估 
作用。 

9. 胆汁酸血清中胆汁酸含量很低,当肝炎活动时胆汁酸升高。由于肝脏对胆红素和胆汁 
酸的运转系统不同，检测胆汁酸有助于鉴别胆汁游积和高胆红素血症。 

(四）甲胎蛋白 

甲胎蛋白 (AFP) 含量的检测是筛选和早期诊断 HCC 的常规方法，但应注意有假阴性的情况。 
肝炎活动和肝细胞修复时 AFP 有不同程度的升高，应动态观察。 

(£) 肝纤维化指标 

HA (透明质酸酶)、 P IU P( HI 型前胶原氨基端肽)、 CL- IV (IV型胶原)、 LN (板层素或层粘连蛋 
白 )、PH (脯氨酰羟化酶)等，对肝纤维化的诊断有一定参考价值，但缺乏特异性。 

(六)病原学检查 

1. 甲型肝炎 

(1) 抗 HAVIgM: 是新近感染的证据,是早期诊断甲型肝炎最简便而可靠的血清学标志。在 
发病后数天即可阳性，3~6个月转阴。临床上多采用酶联免疫吸附试验 （ELISA) 检测 r 

⑵抗 HAVIgG: 出现稍晚，于2~3个月达到高峰，持续多年或终身。属于保护性抗体，具有 
免疫力的标志。单份抗 HAVIgG 阳性表示受过 HAV 感染或疫苗接种后反应。如果急性期及恢 
复期双份血清抗 HAVIgG 滴度有4倍以上增长，亦是诊断甲型肝炎的依据。 

其他检测方法如免疫电镜观察和鉴定 HAV 颗粒，体外细胞培养分离病毒， cDNA-RNA 分子 
杂交法检测 HAV RNA， 反转录聚合酶链反应 （RT-PCR) 检测 HAV RNA 等，临床少用，只用于实 
验研究。 

2. 乙型肝炎 

(1) HBsAg 与抗 HBs: 常用 EUSA 法检测。 HBsAg 在感染 HBV 两周后即可阳性。 HBsAg 阳 
性反映现症 HBV 感染,阴性不能排除 HBV 感染。抗 HBs 为保护性抗体，阳性表示对 HBV 有免 
疫力。少部分病例始终不产生抗 HBs。HBsAg 和抗 HBs 同时阳性可出现在 HBV 感染恢复期， 
此时 HBsAg 尚未消失，抗 HBs 已 产生; 另一情形是 S 基因发生变异，原型抗 HBs 不能将其 清除； 
或抗 HBs 阳性者感染了免疫逃避株等。 

⑵ HBeAg 与抗 HBe: 常用 ELISA 法检测。急性 HBV 感染时 HBeAg 的出现时间略晚于 
HBsAg。HBeAg 与 HBV DNA 有良好的相关性，因此， HBeAg 的存在表示病毒复制活跃 FI 有较强 
的传染性。 HBeAg 消失而抗 HBe 产生称为血清转换。抗 HBe 阳转后，病毒复制多处 开静止 状态， 
传染性降低。长期抗 HBe 阳性者并不代表病毒复制停止或无传染性，研究显示20%~50%仍可 
!检测到 HBV DNA, 部分可能由于前 C 区基因变异，导致不能形成 HBeAg, 

(3) HBcAg 与抗 HBc: 血清中 HBcAg 主要存在于 HBV 完整颗粒 （Dane 颗粒）的核心，游离 
的极少，常规方法不能检出。 HBcAg 与 HBV DNA 呈正相关, HBcAg 阳性表示 HBV 处于复制状态， 



有传染性。 

抗 HBc IgM 是 HBV 感染后较早出现的抗体，在发病第1周即可出现，持续时间差异较大， 
多数在6个月内消失 c 高滴度的抗 HBc IgM 对诊断急性乙型肝炎或慢性乙型肝炎急性发作有 
帮助。抗 HBc IgM 的检测受类风湿因子 （RF) 的影响较大，低滴度的抗 HBr, IgM 应注意假阳性 c 
抗 HBc IgG 在血清中可长期存在，高滴度的抗 HBc IgG 表示现症感染，常与 HBsAg 并存; 低滴度 
的抗 HBc IgG 表示过去感染，常与抗 HBs 并存。单一抗 HBc IgG 阳性者可以是过去感染.因其 
可长期 存在; 亦可以是低水平感染,特别是高滴度者。 

(4) HBVDNA: 是病毒复制和传染性的直接标志。目前常用聚合酶链反应 （PCR) 和分子杂 
交检测。分子杂交敏感性较低，目前临床已少用。以分子杂交为基础的基因芯片技术尚在研制 
阶段。 PCR 技术灵敏，定性方法对临床诊断有帮助，但易因实验污染出现假阳性。定量方法如 
分支链信号扩大技术 (bDNA)、 荧光定量技术等对于判断病毒复制程度，传染性大小，抗病毒药 
物疗效等有重要意义。 HBV DNA 检测方面,还有前 C 区变异、基因分型及基因耐药变异位点等 
检测。前 C 区变异可能与重型肝炎发生有关，我国主要基因型为 B 和 C 型，基因分型对预后判 
断及抗病毒药物疗效等有一定意义，而基因耐药变异位点检测对核苷类似物抗病毒治疗有重要 
意义。 

(5) 组织中 HBV 标志物的检 测:可 用免疫组织化学方法检测肝组织中 HBsAg、HBcAg 的存 
在及分布，原位杂交或原位 PCR 方法可检测组织中 HBV DNA 的存在及分布。对血清中 HBV 
标志物阴性患者的诊断有较大意义。由于需要肝组织活检，方法烦琐等，其应用受到一定限制。 

3. 丙型肝炎 

(1) 抗 HCVIgM 和抗 HCVIgG:HCV 抗体不是保护性抗体，是 HCV 感染的标志。抗 HCV 
IgM 在发病后即可检测到，一般持续1~3个月，因此抗 HCV IgM 阳性提示现症 HCV 感染。抗 
HCVIgM 的检测受较多因素的影响，如球蛋白、 RF 等，稳定性不如抗 HCVIgG。 抗 HCV IgG 阳 
性提示现症感染或既往感染。 

(2) HCVRNA:HCV 在血液中含量很少，常采用巢式 （ neste d)PCR 以提高检出率。 HCV RNA 
阳性是病毒感染和复制的直接标志。 HCV RNA 定量方法包括 bDNA 探针技术、竞争 PCR 法、荧 
光定量法等，定量测定有助于了解病毒复制程度、抗病毒治疗的选择及疗效评估等。 

(3) HCV 基因 分型: HCV RNA 基因分型方法较多，国内外在抗病毒疗效考核研究中，应用 
Simmomls 等1~6型分型法最为广泛。 HCV RNA 基因分型结果有助于判定治疗的难易程度及制 
订抗病毒治疗的个体化方案。 

(4) 组织中 HCV 标志物的检测基本同 HBV， 可检测 HCV 抗原及 HCV RNA。 

4. 丁型肝炎 

(1) HDV Ag、 抗 HDV IgM 及抗 HDV I g G:HDV Ag 是 HDV 颗粒内部成分，阳性是诊断急性 
HDV 感染的直接证据。 HDV Ag 在病程早期出现，持续时间平均为21天,随着抗 HDV 的产生， 
HDV Ag 多以免疫复合物形式存在，此时检测 HDV Ag 为阴性。在慢性 HDV 感染中，由于有高 
滴度的抗 HDV，HDV Ag 多为阴性。抗 HDV IgM 阳性是现症感染的标志，当感染处于 HDV Ag 
和抗 HDV IgG 之间的窗口期时，可仅有抗 HDV IgM 阳性。抗 HDV IgG 不是保护性抗体，高滴度 
抗 HDV IgG 提示感染的持续存在，低滴度提示感染静止或终止： 

(2) HDV RNA: 血清或肝组织中 HDV RNA 是诊断 HDV 感染最直接的依据。可采用分子杂 
交和 RT-PCR 方法检测。 

5. 戊型肝炎 

(1) 抗 HEV IgM 和抗 HEV IgG: 抗 HEV IgM 在发病初期产生，是近期 HEV 感染的标志，大 
多数在3个月内阴转 c 抗 HEV IgG 在急性期滴度较高，恢复期则明显下降 c 如果抗 HE\Mg(; 滴 
度较高，或由阴性转为阳性，或由低滴度升为高滴度，或由高滴度降至低滴度其至阴转，均可诊 


断为 HEV 感染。抗 HEV IgG 持续时间报道不一，较多认为于发病后6~12个月阴转，亦有报道 
持续几年甚至十多年。少数戊型肝炎患者始终不产生抗 HEV IgM 和抗 HEV IgG， 两者均阴性时 
不能完全排除戊型肝炎。 

⑵ HEV RNA: 采用 RT-PCR 法在粪便和血液标本中检测到 HEV RNA， 可明确诊断。 

(七）影像学检查 

B 型超声有助于鉴别阻塞性黄疸、脂肪肝及肝内占位性病变。对肝硬化有较高的诊断价值， 
能反映肝脏表面变化，门静脉、脾静脉直径，脾脏大小，胆囊异常变化，腹水等。在重型肝炎中可 
动态观察肝脏大小变化等。彩色超声尚可观察到血流变化。 CT、MRI 的应用价值基本同 B 超， 
但价格较 昂贵。 

(A) 肝组织病理检查 

肝组织病理检査对明确诊断、衡量炎症活动度、纤维化程度及评估疗效具有重要价值。还 
可在肝组织中原位检测病毒抗原或核酸，以助确定病毒复制状态。 

【并发症】 

肝内并发症多发生于 HBV 和(或) HCV 感染,主要有肝硬化、肝细胞癌、脂肪肝。肝外并发 
,症包括胆道炎症、胰腺炎、糖尿病、甲状腺功能亢进、再生障碍性贫血、溶血性贫血、心肌炎、肾小 
球肾炎、肾小管性酸中毒等。 

不同病原所致重型肝炎均可发生严重并发症,主要有： 

1. 肝性脑病 (hepatic enCep hal 0p athy，HE) 肝功能不全所引起的神经精神症候群，可发生于 
重型肝炎和肝硬化。常见诱因有上消化道出血、高蛋白饮食、感染、大量排钾利尿、大量放腹水、 

| 使用镇静剂等，其发生可能是多因素综合作用的结果。 

肝性脑病根据临床症状、体征及脑电波异常程度分为四度：I度，轻型肝性脑病，以精神症 
| 状为主，有性格行为改变，定时、定向、计算力等异常。 n 度，中型肝性脑病，以神经症状为主，扑 
翼样震颤可引出，肌张力增强，腱反射亢进，嗜睡，脑电图有异常 e 波，性格行为异常，属昏迷前 
期。 iff 度，重度肝性脑病，昏睡状态，对刺激尚有反应，脑电图见异常 e 波和三相慢波，属昏迷期。 

I W 度，深昏迷状态，对刺激无反应，腱反射消失。如未达到I度，但有智力下降，反应时间延长， 
操作能力减退等表现者，称为亚临床型肝性脑病。 

^2. 上消化道出血病因主 要有: ①凝血因子、血小板 减少; ②胃黏膜广泛糜烂和 溃疡; ③门 
I脉高压。上消化道出血可诱发肝性脑病、腹水、感染、肝肾综合征等。 

3•肝肾综合征 (hepatorenal syndrome) 往往是严重肝病的终末期表现。约半数病例有出 
I血、放腹水、大量利尿、严重感染等诱因。主要表现为少尿或无尿、氮质血症、电解质平衡失调。 

4. 感染重型肝炎易发生难于控制的感染，以胆道、腹膜、肺多见，革兰阴性杆菌为主，细菌 
主要来源于肠道，且肠道中微生态失衡与内源性感染的出现密切相关,应用广谱抗生素后，也可 
j 出现真菌感染。 

【诊断】 

(一）流行病学资料 

1. 甲型肝炎病前是否在甲肝流行区，有无进食未煮熟海产如毛蚶、蛤蜊及饮用污染水。 
多见于儿童。 

2. 乙型肝炎输血、不洁注射史，与 HBV 感染者接触史，家庭成员有无 HBV 感染者，特别 
是婴儿母亲是否 HBsAg 阳性等有助于乙型肝炎的诊断。 

3. 丙型肝炎有输血及血制品、静脉吸毒、血液透析、多个性伴侣、不洁注射及文身等病史 
的肝炎患者应怀疑丙型肝炎。 


4. 丁型肝炎同乙型肝炎，我国以西南部感染率 较高。 

5. 戊型肝炎基本同甲型肝炎，暴发以水传播为多见。多见于成年人。 

(二） 临床诊断 

1. 急性肝炎起病较急，常有畏寒、发热、乏力、食欲缺乏、恶心、呕吐等急性感染症状。肝 
大，质偏软, ALT 显著升高。黄疸型肝炎血清胆红素正常或 >n.lnun 0 l/L, 尿胆红素阳性。黄疸 
型肝炎可有黄疸前期、黄疸期、恢复期三期经过，病程不超过6个月。 

2. 慢性肝炎病程超过半年或发病日期不明确而有慢性肝炎症状、体征、实验室检查改变 
者。常有乏力、厌油、肝区不适等症状,可有肝病面容、肝掌、蜘蛛痣、胸前毛细血管扩张,肝大质 
偏硬,脾大等体征。根据病情轻重，实验室指标改变等综合评定轻、中、重三度。 

3. 重型肝炎(肝 衰竭） 主要有肝衰竭症候群表现。急性黄疸型肝炎病情迅速恶化,2周内 
出现 n 度以上肝性脑病或其他重型肝炎表现者，为急性肝衰竭；15天 -26 周出现上述表现者为 
亚急性肝 衰竭; 在慢性肝病基础上出现的急性肝功能失代偿为慢加急性(亚急性)肝衰竭。在慢 
性肝炎或肝硬化基础上出现的重型肝炎为慢性肝衰竭。 

4. 淤胆型肝炎起病类似急性黄疸型肝炎，黄疸持续时间长，症状轻，有肝内梗阻的表现。 

5. 肝炎肝硬化多有慢性肝炎病史。有乏力、腹胀、尿少、肝掌、蜘蛛痣、脾大、腹水、双下肢 
水肿、胃底食管下段静脉曲张、白蛋白下降、 A/G 倒置等肝功能受损和门脉高压表现。 

(三） 病原学诊断 

1. 甲型肝炎有急性肝炎临床表现，并具备下列任何一项均可确诊为甲型肝 炎:抗 HAV 
I g M 阳性; 抗 HAV IgG 急性期阴性,恢复期 阳性; 粪便中检出 HAV 颗粒或抗原或 HAV RNA。 

2. 乙型肝炎急性乙型肝炎现已少见。慢性 HBV 感染可 分为： 

(1) 慢性乙型肝炎 

1) HBeAg 阳性慢性乙型肝炎 :血清 HBsAg、HBeAg 阳性和 HBV DNA 阳性，抗 HBe 阴性，血 
清 ALT 持续或反复升高,或肝组织学检查有肝炎病变。 

2) HBeAg 阴性慢性乙型肝炎:血清 HBsAg 和 HBV DNA 阳性, HBeAg 持续阴性，抗 HBe 阳 
性或阴性，血清 ALT 持续或反复异常，或肝组织学检查有肝炎病变。 

根据生化学试验及其他临床和辅助检查结果,上述两型慢性乙型肝炎可进一步分为轻度、 
中度和重度。 

⑵ HBV 携带者 

1) 慢性 HBV 携带者:血清 HBsAg 和 HBV DNA 阳性, HBeAg 或抗 HBe 阳性，但1年内连续 
随访3次以上，血清 ALT 和 AST 均在正常范围,肝组织学检査一般无明显异常或轻度异常。 

2) 非活动性 HBsAg 携带者 :血清 HBsAg 阳性、 HBeAg 阴性、抗 HBe 阳性或阴性, HBV DNA 
检测不到 （PCR 法） 或低于最低检测限，1年内连续随访3次以上, ALT 均在正常范围。肝组织 
学检査显示 Knodell 肝炎活动指数 （HAlk4 或其他的半定量计分系统病变轻微。 

(3) 隐匿性慢性乙型肝炎 ：血清 HBsAg 阴性，但血清和(或)肝组织中 HBV DNA 阳性，并有 
慢性乙型肝炎的临床表现。患者可伴有血清抗 HBs、 抗 HBe 和（或)抗 HBe ■阳性。另约20%隐 
匿性慢性乙型肝炎患者除 HBV DNA 阳性外，其余 HBV 血清学标志均为阴性。诊断需排除其他 
病毒及非病毒因素引起的肝损伤。 

3. 丙型肝炎抗 HCT I g M 和(或阳性 , HCV RNA 阳性,可诊断为丙型肝炎。无任何症 
状和体征,肝功能和肝组织学正常者为无症状 HCV 携带者。 

4. 丁型肝炎有现症 HBV 感染，同时血清 HDV Ag 或抗 HDV IgM 或高滴度抗 HDV IgC 或 
HDVRNA 阳性，或肝内 HDV Ag 或 HDVRNA 阳性。可诊断为丁型肝炎。低滴度抗 HDVIgG 
有可能为过去感染。不具备临床表现,仅血清 HBsAg 和 HDV 血清标记物阳性时，可诊断为无 
症状 HDV 携带者： 
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5. 戊型肝炎急性肝炎患者抗 HEVlgG 高滴度，或由阴性转为阳性，或由低滴度到高滴度， 
或由高滴度到低滴度甚至阴转，或血 HEV RNA 阳性,或粪便 HEV RNA 阳性或检出 HEV 颗粒， 
均可诊断为戊型肝炎。抗 HEVIgM 阳性可作为诊断参考，但须排除假阳性。 

【鉴别诊断】 

(-) 其他原因引起的黄疸 

1. 溶血性黄疸常有药物或感染等诱因，表现为贫血、腰痛、发热、血红蛋内尿、网织红 
细胞升髙,黄疸大多较轻，主要为间接胆红素升高。治疗后（如应用肾上腺皮质激索）黄疸消 
退快。 

2. 肝外梗阻性黄痕常见病因有胆囊炎、胆石症、胰头癌、壶腹周围癌、肝癌、胆管癌、阿米 
巴脓肿等。有原发病症状、体征，肝功能损害轻,以直接胆红素为主。肝内外胆管扩张„ 

(二）其他原因引起的肝炎 

1. 其他病毒所致的肝炎巨细胞病毒感染、传染性单核细胞增多症等。可根据原发病的临 
床特点和病原学、血清学检査结果进行鉴别。 

2. 感染中毒性肝炎如流行性出血热、恙虫病、伤寒、钩端螺旋体病、阿米巴肝病、急性血吸 
虫病、华支睾吸虫病等。主要根据原发病的临床特点和实验室检査加以鉴别。 

3. 药物性肝损害有使用肝损害药物的历史,停药后肝功能可逐渐恢复。肝炎病毒标志物 
阴性。 

4. 酒精性肝病有长期大量饮酒的历史，肝炎病毒标志物阴性。 

5. 自身免疫性肝炎主要有原发性胆汁性肝硬化 (PBC) 和自身免疫性肝病 （AIH)。PBC 
主要累及肝内胆管，自身免疫性肝病主要破坏肝细胞。诊断主要依靠自身抗体的检测和病理组 
织检查。 

6. 脂肪肝及妊娠急性脂肪肝脂肪肝大多继发于肝炎后或身体肥胖者。血中=酰甘油多 
增高, B 超有较特异的表现。妊娠急性脂肪肝多以急性腹痛起病或并发急性胰腺炎，黄疽深，肝 
缩小,严重低血糖及低蛋白血症,尿胆红素阴性。 

7. 肝豆状核变性 (Wilson disease) 血清铜及铜蓝蛋白降低，眼角膜边沿可发现凯-弗环 
(Kayser-Fleischer ring)。 

【预后】 

㈠急性肝炎 

急性肝炎多数患者在3个月内床康复。甲型肝炎预后良好，病死率约为0.01%;急性乙型 
肝炎60%~90%可完全康复,10%-40%转为慢性或病毒 携带; 急性丙型肝炎易转为慢性或病毒 
携带; 急性丁型肝炎重叠 HBV 感染时约70%转为 慢性; 戊型肝炎病死率为妊娠晚期合 
并戊型肝炎病死率为10%~40%„ 

(二）慢性肝炎 

轻度慢性肝炎患者一般预后 良好; 重度慢性肝炎预后较差，约80%五年内发展成肝硬化，少 
部分可转为肝细胞癌 (HCC)。 中度慢性肝炎预后居于轻度和重度之间。慢性丙型肝炎预后较慢 
性乙型肝炎稍好。 

(=) 重型肝炎(肝衰竭） 

重型肝炎(肝衰竭）预后不良，病死率为50%~70%。年龄较小、治疗及时、无并发症者病死 
| 率较低。急性重型肝炎(肝衰竭)存活者，远期预后较好，多不发展为慢性肝炎和肝 硬化； 亚急性 
[ 重型肝炎(肝衰竭)存活者多数转为慢性肝炎或肝炎后肝 硬化; 慢性重型肝炎（肝衰竭）病死率最 
J 高，可达80%以上，存活者病情可多次反复。 
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㈣ 淤胆型肝炎 

齡胆型肝炎急性者预后较好，一般都能康复。慢性者预后较差，容易发展成胆汁性肝硬化。 

(£) 肝炎肝硬化 

静止性肝硬化可较长时间维持生命。活动性肝硬化预后不良。 

【治疗】 

病毒性肝炎的治疗应根据不同病原、不同临床类型及组织学损害区别对待。各型肝炎的治 
疗原则均以足够的休息、合理饮食，辅以适当药物，避免饮酒、过劳和损害肝脏药物。 

㈠急性肝炎 

急性肝炎一般为自限性，多可完全康复。以一般治疗及对症支持治疗为主，急性期应进行 | 
隔离，症状明显及有黄疸者应卧床休息，恢复期可逐渐增加活动量，但要避免过劳。饮食宜清淡I 
易消化，适当补充维生素，热量不足者应静脉补充葡萄糖。避免饮酒和应用损害肝脏药物，辅以 j 
药物对症及恢复肝功能，药物不宜太多，以免加重肝脏负担。 

一般不采用抗病毒治疗，急性丙型肝炎则例外，因急性丙型肝炎容易转为慢性，早期应用抗I 
病毒治疗可降低转慢率。可选用干扰素或长效干扰素，加用利巴韦林 (ribavirin) 治疗。 

(二）慢性肝炎 

慢性肝炎根据患者具体情况采用综合性治疗方案，包括合理的休息和营养，心理平衡，改善 
和恢复肝功能，调节机体免疫，抗病毒，抗纤维化等治疗。 

1. 一般治疗 

(1) 适当休息 :症状 明显或病情较重者应强调卧床休息，卧床可增加肝脏血流量，有助恢复。 i 
病情轻者以活动后不觉疲乏为度。 

(2) 合理饮 食:适 当的高蛋白、高热量、高维生素的易消化食物有利肝脏修复，不必过分强调 | 
高营养，以防发生脂肪肝,避免饮酒。 

(3) 心理平衡 :使患 者有正确的疾病观， Xt 肝炎治疗应有耐心和信心。 

2. 药物治疗 

(1) 改善和恢复肝功 能:① 非特异性护肝 药:维 生素类、还原型谷胱甘肽、葡醛内酯(肝泰乐） 
等; ②降 酶药: 五味子类(联苯双酯等)、山豆根类(苦参碱等)、甘草提取物(甘草酸、甘草苷等)、垂 
盆草、齐墩果酸等有降转氨酶作用。部分患者停药后有 ALT 反跳现象，故显效后逐渐减量至停I 
药 为宜; ③退黄药物 :丹参 、茵枝黄、门冬氨酸钾镁、前列腺素 E, 、腺苷蛋氨酸、低分子右旋糖酐、 | 
苯巴比妥、山莨菪碱、皮质激素等。应用皮质激素须慎重，症状较轻，肝内淤胆严重，其他退黄药 | 
物无效，无禁忌证时可选用。 

(2) 免疫调节 :如胸 腺肽或胸腺素、转移因子、特异性免疫核糖核酸等。某些中草药提取物！ 
如猪苓多糖、香菇多糖、云芝多糖等亦有免疫调节效果。 

(3) 抗肝纤维化 :主要 有丹参、冬虫夏草、核仁提取物、7干扰素等。丹参抗纤维化作用有较 i 
一致共识，研究显示其能提高肝胶原酶活性，抑制 I、in、IV 型胶原合成。7-干扰素在体外试验 
中抗纤维化作用明显，有待更多临床病例证实。 

(4) 抗病毒 治疗： 目的是抑制病毒复制，减少传 染性; 改善肝 功能; 减轻肝组织 病变; 提高生 i 
活 质量; 减少或延缓肝硬化、肝衰竭和 HCC 的发生，延长存活时间。符合适应证者应尽可能进 
行抗病毒治疗。 

抗病毒治疗的一般适应证包 括:① HBV DNA^IO 5 拷贝 / mUHBeAg 阴性者为多10 4 拷 
贝 /ml); ② ALT 彡 2x 正常上限 OJLN); 如用干扰素治疗， ALT 应彡 10x ULN, 血 TBil 矣2 x ULN; 
③如戍1^<2倍正常值1：限，但组织病理学1^ 0 如11 HA1 指数多4,或中度 （G2~3) 及以 h 炎症坏 
死和(或）中度 （S2) 以上纤维化病变。注意排除由药物、酒精和其他因素所致的 ALT 升高，也应 1 



第二章病毒性传染病 


排除因应用降酶药物后 ALT 暂时性 正常; ④丙型肝炎 HCV RNA 阳性。 

抗病毒治疗疗效 判断: ①完全 应答: HBV DNA 或 HCV RNA 阴转, ALT 正常， HBeAg 血清转 
换; ②®分应答 :介于 完全应答和无应答之 间者; ③无 应答: 'HBV DNA 或 HCV RNA . ALT, HBeAg 
均无应答者。 

1) 干扰素 -ct(IFN-a) : 可用于慢性乙型肝炎和丙型肝炎抗病毒治疗.它主要通过诱导宿主 
产生细胞因子起作用，在多个环节抑制病毒复制。干扰素疗效与病例选择有明显关系，以下是 
有利于干扰素疗效的因素 :肝炎 处于活 动期; ALT 升高; 病 程短; 女性; 年轻; HBV DNA 滴 度低； 
HCV 非 lb 基 因型; 组织病理有活动性炎症存在等。 

A. IFN-a 治疗慢性乙型肝 炎:治 疗方案(成年):普通千扰素每次 3M-5MU, 推荐剂量为每 
次 5MU, 每周3次，皮下或肌内注射，疗程半年，根据病情可延长至1年。长效干扰素 （pegyUted 
imerferons, 聚乙二醇化干扰素)每周1次，疗程I年。长效干扰素治疗慢性乙型肝炎.多数认为 
其抗病毒效果优于普通干扰素。 

有下列情况之一者不宜用 IFN-a: ①血清胆红素 S 正常值上限2 倍; ②失代偿性肝 硬化； 
③有自身免疫性 疾病; ④有重要器官病变(严重心、肾疾患,糖尿病，甲状腺功能亢进或低下以及 
神经精神异常等)。 

IFN-a 的不良反应 :①类 流感综合征,通常在注射后 2-4 小时发生，可给予解热镇痛剂 
| 等对症处理，不必 停药; ②骨髓抑制，表现为粒细胞及血小板计数减少，一般停药后可自行恢 
复。当中性粒细胞绝对数矣 0.75xl0 9 /L, 或血小板名 50xl0 9 /L 时，应减量。中性粒细胞绝对 
数别 +5xl0 9 /L 和(或)血小板在 30xl0 9 /L, 则应停药。血象恢复后可重新恢复治疗，但需密切 
观察; ③神经精神症状,如焦虑、抑郁、兴奋、易怒、精神病。出现抑郁及精神症状应 停药; ④失 
眠、轻度皮疹、脱发，视情况可不停药。出现少见的不良反应如癫痫、肾病综合征、间质性肺炎和 
心律失常等时，应停药 观察; 发自身免疫性疾病，如甲状腺炎、血小板减少性紫癜、溶血性贫 
!血、风湿性关节炎、1型糖尿病等，亦应停药。 

B. IFN-a 治疗慢性丙型肝炎：只要血清 HCV RNA 阳性伴无论 ALT 升高与否均应给予 
: IFN-a 治疗,联合利巴韦林可提高疗效。治疗方案:普通 IFN-a 每次 3M-5MU 或复合干扰素每 
I 次 9~15(ig,3 次 / 周，或 PEG-IFN-a-2a 每次 135~180问，或 PEG>IFN-oi-2h 每次 1.0~1.5(Ji,g/kg, 

1次/周。疗程6~12个月，利巴韦林用量为每天 10-15nig。 用药期间少数病例可发生溶血性贫血。 
孕妇禁用,用药期间及治疗结束后至少应避孕6个月。 

C. 干扰素治疗的监测和随访 

治疗前应 检査: ①生化学指标，包括 ALT、AST、 胆红素、白蛋白及肾 功能; ②血常规、甲状腺 
功能、血糖及尿 常规; ③病毒学标志，包括 HBsAg, HBeAg、 抗 HBe 和 HBV DNA 的基线状态或水 
平; ④对于中年以上患者，应作 B 超心电图检査、测血压及检査 眼底; ⑤排除自身免疫性疾病， 
治疗过程中应检査 :①开 始治疗后的第1个月，应每 1-2 周检査1次血常规，以后每月检 
査1次，直至治疗结束;②生化学指标，包括 ALT、AST 等，治疗开始后每月1次，连续3次，以后 
. 随病情改善可每3个月1 次; ③病毒学 标志: 治疗开始后每3个月检测1次 HBsAg、HBeAg、 抗 
HBe 和 HBV DNA; ④其 他:每 3个月检测1次甲状腺功能、血糖和尿常规等 指标; 如治疗前就已 
存在甲状腺功能异常，则应每月检査甲状腺功能;⑤应定期评估精神状态,尤其是对有明显抑郁 
!症的患者，应立即停药并密切监护。 

治疗结束后，不论有无应答,停药后6个月内每2个月检测1次，以后每个月检测1次 
ALT、AST,HBV 血清标志和 HBVDNA。 如随访中有病情变化，应缩短检测间隔。 

2) 核苷类似物 (nucleotide analogues)： 目前该类药物仅用于乙型肝炎的抗病毒治疗，这些药 
j 物大致可分为两类，即核苷类似物和核苷酸类似物，前者包括拉米夫定.恩替卡韦.恩曲他滨、替 

比夫定、克拉夫定等，后者包括阿德福韦酯、特诺福韦等。目前已批准临床应用或 K 在进行临床 



试验的核苷(酸)类似物约有十余种，其中已经批准的药物包括拉米夫定、阿德福韦酯、恩替卡韦 
和替比夫定等。核苷(酸)类似物作用于 HBV 的聚合酶区，通过取代病毒复制过程中延长聚合 
酶链所需的结构相似的核苷，终止链的延长，从而抑制病毒复制。治疗的疗程根据患者情况而 
定，对 HBeAg 阳性慢性乙型肝炎患者 HBeAg 血清转换后继续用药1年 以上; HBeAg 阴性慢性 
乙型肝炎患者至少2年 以上; 肝硬化患者需长期应用。 

A. 拉米夫定 （lamivudine): 属 L- 核苷类，剂量为每天 lOOmg， 顿服。 

有下列情况应停止治 疗:① 治疗无效者;②治疗期间发生严重不良反应者;③患者依从性 
差，不能坚持服药者。 

拉米夫定耐受性良好，仅少数病例有头痛，全身不适，疲乏，胃痛及腹泻，个别可能出现过 
敏反应。随用药时间的延长患者发生病毒耐药变异的比例增高，1~5年的耐药率分别为14%、 
38%、49%、67%、69%。 

B. 阿德福韦酯 （adefovirdipivoxil): 是 5' -单磷酸脱氧阿糖腺苷的无环类似物。目前临床应 
用的阿德福韦酯是阿德福韦的前体，在体内水解为阿德福韦发挥抗病毒作用。本药对拉米夫定、 
替比夫定、恩替卡韦耐药变异的肝硬化患者均有效。剂量为每天 10mg, 顿服。在较大剂量时有 
一定肾毒性，主要表现为血清肌酐的升高和血磷的下降，但每天 10mg 剂量对肾功能影响较小。 
对应用阿德福韦酯治疗者，应定期监测血清肌酐和血磷。其耐药发生率在 HBeAg 阳性慢性乙 
型肝炎1〜5年分别为0、3%、11%、18%、29%;1«^8阴性者1、2、3年的耐药发生率分别为0、3.0% 
和5.9%~11%。 

C. 恩替卡韦 （entecavir): 是环戊酰鸟苷类似物。成人每天口服 0_5mg 能有效抑制 HBV DNA 
复制; 对初治患者治疗1年时的耐药发生率为0,但对已发生 YMDD 变异患者治疗1年时的耐 
药发生率为5.8%。 

D. 替比夫定 （telbivudine): 是一种合成的胸腺嘧啶核苷类似物，具有抑制 HBV DNA 聚合酶 
的作用。可迅速降低患者 HBV 病毒载量 HBeAg 血清转换率较高，而耐药率2年 HBeAg 阳性为 
21.6%, HBeAg 阴性为8.6%。用于乙型肝炎的剂量为 600 m g， 每天一次口服，不受进食影响。 

替比夫定常见的不良反应(发生率为1%~10%)有 :头晕 、头痛、疲劳、腹泻、恶心、皮疹、血淀 
粉酶升高、脂肪酶升高、谷丙转氨酶升高和血肌酸激酶升高。极少部分患者可出现高乳酸血症 
及肌溶解。美国 FDA 药物妊娠安全性分类的 B 级药物，在动物试验中无致畸性。 

E. 其 他:正 在进行 DI 期临床试验的有恩曲他滨 (emtricitabine)、 克拉夫定 (clevudine)、 替诺福 
韦 （tenofovir), 正在进行 II 期临床试验的有 elvucitabine、valtorcitabine、amdoxovir、racivir、LB80380 、 
alamifovhpradefovii •等，还有一些正在进行 I 期临床试验或临床前试验的药物。 

耐药突变及其 处理: 所有耐药基因突变位点都位于反转录酶区，耐药基因突变位点的定位 
命名，即从反转录酶区的起始的第1个氨基酸起，分别为 rtl~rt344。 其中又再分为 A、B、C、D、 
E、F、G 等亚区。目前已知常见的耐药突变位点主要见于反转录酶区的 A、B、C、D 区。一般来 
说，核苷类似物具有相近的耐药基因突变位点，如拉米夫定的耐药基因突变位点主要是 M204V 
和(或) L180M， 恩替卡韦的耐药突变位点主要是 S202I 和(或 )184G， 替比夫定的耐药突变位点是 
M204I， 可能存在交叉耐药。阿德福韦酯的耐药突变位点主要是 N236T 和(或 )181T， 与其他核苷 
类似物无明显交叉耐药。发生基因耐药到岀现病毒学反跳要间隔一段时间，病毒学反跳到肝炎 
发作又要间隔一段时间，定期密切监测可以把握耐药治疗的最佳时机。 

应用核苷类似物治疗时的监测和 随访： 

治疗前检査 :①生 化学指标包括 ALT、AST、 胆红素、白蛋 白等; ②病毒学标志包括 HBeAg、 抗 
HBe 和 HBV DNA 的基线状态或 水平; ③根据病情需要，检测血常规、血小板、磷酸肌酸激酶、血 
清肌 酐等; ④有条件时，治疗前后各行1次肝穿刺检查。 



第二章病毒性传染病 


改善可每3个月1 次; ②病毒学标志治疗开始后每3个月检测1次 HBsAg, HBeAg 、抗 HBe 和 
HBV DNA; ③根据病情需要，检测血常规、血小板、-清磷酸肌酸激酶、肌酐等指标。 

治疗结束后 :不论 有无治疗应答，停药后前3个月每月检测1次 ALT、AST、 血清胆红素（必 
要时)、 HBV 血清学标志和 HBV DNA, 以后每3~6个月检测1次,至少随访12个月。如随访中 
有_情变化，应缩短随访间隔。 

无论治疗前 HBeAg 阳性或阴性患者，治疗24周时 HBV DNA 仍可检测到，或 HBV DNA 下 
降《2个 log 值以内者,应加用其无交叉耐药的药物治疗。对肝硬化或肝功能失代偿患者.不可 
轻易停药。 

特殊情况 HBV 感染患者核苷(酸)类似物的抗病毒治 疗:① 应用化疗和免疫抑制剂治疗， 

使 HBV DNA 阴性和 ALT 正常，也应在治疗前至少1周开始服用,化疗和免疫抑制剂治疗停止 
后，根据患者病情决定停药 时间; ②肝移植患者，应于肝移植术前 1-3 个月开始服用，术中无肝 
期加用乙型肝炎免疫球蛋白 （HBIG), 术后长期使用核苷类抗病毒药和小剂量 HB1G (第1周每天 
800IU, 以后每周 800IU), 并根据抗 HBs 水平调整 HBIG 剂量和用药间隔（一般抗 HBs 值浓度至 
少大于 100~150mIU/ml, 术后半年内最好大于 500mIU/ml) o 但理想的疗程有待进一步确定。 

3) 其他抗病 毒药: 苦参素(氧化苦参碱)系从中药苦豆子中提取，已制成静脉内和肌肉内注 
射剂及口服制剂。临床研究表明，本药具有改善肝脏生化学指标及一定的抗 HBV 作用，但其抗 
HBV 的确切疗效尚需进行严格的多中心随机对照临床试验加以验证。 

(三）重症肝炎(肝衰竭） 

重症肝炎(肝衰竭)因病情发展快、病死率高(50%-70%),应积极抢救。 

重症肝炎(肝衰竭)治疗 原则: 依据病情发展的不同时期(早.中、晚期）予以支持、对症、抗病 
毒等内科综合治疗为基础,早期免疫控制，中、后期预防并发症及免疫调节为主，辅以人： r. 肝支 
持系统疗法，争取适当时期进行肝移植治疗。 

1. 支持和对症治疗患者应卧床休息，实施重症监护，密切观察病情，防止院内感染^饮食 
方面要避免油腻,宜清淡易消化。由于重肝患者食欲极差，肝脏合成能力低下，热量摄人不足，应 
给予以碳水化合物为主的营养支持治疗，以减少脂肪和蛋白质的分解。补液量约 1500~2000my 
d, 注意出人量的平衡，尿量多时可适当多补。注意维持电解质及酸碱平衡。供给足量的内蛋白， 
尽可能减少饮食中的蛋白质，以控制肠内氨的来源，维持正氮平衡、血容量和胶体渗透压，减少 
脑水肿和腹水的发生。补充足量维生素 B、C 及 K。 输注新鲜血浆、白蛋白或免疫球蛋内以加强 
$持治疗。禁用对肝、肾有损害的药物。 

2. 促进肝细胞再生 

⑴肝细胞生长因子 (HGF): 临床上应用的 HGF 主要来自动物（猪、牛等）的乳肝或胎肝，为 
小分子多肽类物质。静脉滴注 120-200 mg /d, 疗程一个月或更长，可能有一定疗效。 

(2) 前列腺素 E, (PGE,): 可保护肝细胞,减少肝细胞坏死、改善肝脏的血液循环，促进肝细胞 
再生。目前采用其脂质微球载体 (LipoPGE,) 制剂，临床应用后部分患者肝功能有明显改善，阻 
止重型肝炎病情的发展。静脉滴注 10~20(ig/d。 

⑶肝细胞及肝干细胞或干细胞 移植: 重症肝炎(肝衰竭)能否存活，主要取决于肝细胞再生， 

| 外源性补充肝细胞或干细胞可以帮助机体补充或促进新生肝细胞产生。但有效性和安全.性有 
待进-步证实。 

3. 抗病毒治疗重型肝炎(肝衰竭）的抗病毒 治疗: 乙型重型肝炎（肝衰竭）患者 HBV 复制 
活跃 (HBV DNAS 10 4 拷贝 /ml), 应尽早抗病毒治疗;抗病毒治疗药物选择以核 伃类药 物为主 ，一 
般不主张使用干扰 素类; 抗病毒治疗对患者近期病情改善不明显，但对长期治疗及预; T7 有重要 
意义。 

4. 免疫调节重症肝炎(肝衰竭）发生、发展过程，机体免疫子变化明显。¥-期多以免疫 it 
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进为主，后期以免疫抑制为主。故早期适当使用激素，后期使用免疫增强药是有益的。激素使 
用要慎重，必须严格掌握适应证,对发病时间较早, ALT 水平较高，无肝硬化及其他激素禁忌证 
患者，可短程使用。 

5. 并发症的防治 

( 1 ) 肝性 脑病: 低蛋白 饮食; 保持粪便通畅，可口服乳果糖、诺氟沙星等抑制肠道细菌等措 
施减少氨的产生和 吸收; 也可采用乳果糖或弱酸溶液保留灌肠，及时清除肠内含氨物质，使肠内 
pH 值保持在5~6的偏酸环境，减少氨的形成和吸收，达到降低血氨的 目的; 在合理应用抗生素 
的基础上，及时应用微生态制剂，调节肠道微环境，肠道微生态制剂，主要由有益的肠道正常菌 | 
种和可发酵的膳食纤维组成，可改善肠道菌群失调，减轻内毒素 血症; 静脉用乙酰谷酰胺、谷氨 | 
酸钠、精氨酸、门冬氨酸钾镁有一定的降血氨 作用; 纠正假性神经递质可用左旋多巴，左旋多巴I 
在大脑转变为多巴胺后可取代羟苯乙醇胺等假性神经递质，静脉滴注 0.2~0.6g/d; 维持支链/芳 | 
香氨基酸平衡可用氨基酸制剂；出现脑水肿表现者可用20%甘露醇和呋塞米(速尿)滴注，并注 
意水电解质平衡。治疗肝性脑病的同时，应积极消除其诱因。 

⑵上消化道出血 :预防 出血可使用组胺^受体拮抗剂，如雷尼替丁 (ranitidine)、 法莫替丁 
(famotidine)、 西米替丁 (cimitidine) 等，有消化道溃疡者可用奥美 拉唑; 补充维生素 K、C; 输注凝 
血酶原复合物、新鲜血液或血浆、浓缩血小板、纤维蛋白 原等; 降低门静脉压力,如特里加压素 
等。出血时可口服凝血酶、去甲肾上腺素或云南白药，应用垂体后叶素、 reptilase (巴曲霉)、生长 
抑素、卡巴克洛等。必要时在内镜下直接止血(血管套扎、电凝止血、注射硬化剂等)。肝硬化门 
脉高压引起出血还可用手术治疗。出血抢救时应消除患者紧张情绪，并给氧。 

(3) 继发感 染:重 型肝炎患者极易合并感染，必须加强护理，严格消毒隔离。感染多发生于 
胆道、腹腔、呼吸道、泌尿道等。一旦出现，应及早应用抗菌药物，根据细菌培养结果及临床经 
验选择抗生素。胆系及腹膜感染以革兰阴性杆菌多见，可选用头孢菌素类或喹诺 酮类; 腹膜感 
染者尚可试用腹腔内注射抗 生素; 肺部感染怀疑革兰阳性球菌可选用去甲万古 霉素; 厌氧菌可 | 
用甲硝唑 （metronidazole); 严重感染可选用强效广谱抗生素如头孢他啶 （ceftazidime)、 头孢曲松 
(ceftriaxone)、 头孢噻肟 (cefotaxime)、 亚胺培南等或联合用药，同时要警惕二重感染的 发生; 有真 
菌感染时，可选用氟康唑。应用免疫调节药物如胸腺肽等，可提高机体的防御功能，预防继发 | 
感染。 

(4) 肝肾综 合征: 避免应用肾损害药物，避免引起血容量降低的各种因素。目前对肝肾综合 
征尚无有效治疗方法，可应用前列腺素 E 或多巴胺静滴并配合使用利尿剂，使24小时尿量不低 
于 1000ml, 大多不适宜透析治疗。早期隔天腹腔穿刺放液，腹腔内注射利尿剂和血管活性药物， 
并积极补充人血白蛋白,有一定效果。对难治性腹水进行大量腹腔穿刺放液往往也不能获得满 
意疗效，且有诱发肝性脑病发生的危险，应尽早争取肝脏移植。 

6. 人工肝支持系统非生物型人工肝支持系统已应用于临床，主要作用是清除患者血中毒 i 
性物质及补充生物活性物质，治疗后可使血胆红素明显下降，凝血酶原活动度升高，但部分病例! 
几天后又回复到原水平，间隔3~5天连续使用，对阻止疾病发展是有效的。非生物型人工肝支 
持系统对早期重型肝炎有较好的疗效，对于晚期重型肝炎亦有助于争取时间让肝细胞再生或为 
肝移植作准备。生物型人工肝研究进展缓慢。 

适应 证:① 各种原因引起的肝衰竭早、中期, PTA 在20%~40%之间和血小板 >50x 10 9 /L 为 
宜; 晚期肝衰竭患者也可进行治疗，但并发症多见,应 慎重; 未达到肝衰竭诊断标准,但有肝衰竭 
倾向者，也可考虑早期干预;②晚期肝衰竭肝移植术前等待供体、肝移植术后排异反应、移植肝 
无功能期。 

相对禁 忌证: ①严重活动性出血或弥散性血管内凝血者:②对治疗过程中所用血制品或药品 
如血浆、肝素和鱼精蛋白等高度过敏者环功能衰竭者:④心脑梗死非稳定 期者; ⑤ 4S 娠晚期 




第二章病毒性传染病 


I 

并发症 :人工 肝治疗的并发症有过敏反应、低血压、继发感染、出血、失衡综合征、溶血、空气 
I 栓塞、水电解质及酸碱平衡紊乱等。随着人工肝技术的发展，并发症发生率逐渐下降，一旦出现， 
可根据具体情况给予相应处理。 

7. 肝移植目前该技术基本成熟。近年采用核苷类似物、高效价抗乙肝免疫球蛋白进行移 
植前后抗病毒治疗明显提高了 HBV 感染所致的重型肝炎患者肝移植的成功率。肝移植是晚期 
丙型肝炎患者的主要治疗手段，术后5年生存率可达30%~40%。由于肝移植价格昂贵，供肝来 
I 源困难，排异反应，继发感染(如巨细胞病毒)等阻碍其广泛应用。 

适 应证： 

(1) 各种原因所致的中、晚期肝衰竭，经积极内科和人工肝治疗疗效欠佳。 

(2) 各种类型的终末期肝 硬化。 

肝移植禁忌证： 

⑴绝对禁 忌证: ①难以控制的全身性 感染; ②肝外有难以根治的恶性 肿瘤; ③难以戒除的 
酗酒或 吸毒; d 洽并严重的心、脑、肺等重要脏器器质性 病变; ⑤难以控制的精神疾病。 

⑵相对禁忌证 :①年 龄大于65岁 ;(D 肝脏恶性肿瘤伴门静脉主干癌栓或 转移; ③合并糖尿 
病、心肌病等预后不佳的 疾病; ④胆道感染所致的败血症等严重 感染; ⑤获得性人类免疫缺陷病 
毒 感染; ⑥明显门静脉血栓形成等解剖结构异常。 

泗)淤胆爾炎 

游胆型肝炎早期治疗同急性黄疸型肝炎，黄疸持续不退时，可加用泼尼松40〜 60mg/d 口服 
J 或静脉滴注地塞米松 10~20mg/d,2 周后如血清胆红素显著下降，则逐步减量。 

(£) 肝炎后肝硬化 

肝炎后肝硬化参照慢性肝炎和重型肝炎的治疗，有脾功能亢进或门脉高压明显时可选用手 
术或介人治疗 。 

(六)慢性乙型和丙型肝炎病毒携带者 

慢性乙型和丙型肝炎病毒携带者可照常工作，但应定期检查，随访观察，并动员其做肝穿刺 
活检，以便进一步确诊和作相应治疗。 

【预防】 

㈠ 控制传染源 

肝炎患者和病毒携带者是本病的传染源。急性患者应隔离治疗至病毒消失。慢‘性患者和 
携带者可根据病毒复制指标评估传染性大小。符合抗病毒治疗情况的尽可能予抗病毒治疗。 

| 凡现症感染者不能从事食品加工、饮食服务、托幼保育等工作。对献血员进行严格筛选，不合格 
I者不得献血。 

(二) 切断传播途径 

1. 甲型和戊型肝炎搞好环境卫生和个人卫生，加强粪便、水源管理，做好食品卫生、食具 
;消毒等工作，防止“病从口人”。 

2. 乙、丙、丁型肝炎加强托幼保育单位及其他服务行业的监督管理，严格执行餐具、食具 
,消毒制度。理发、美容、洗浴等用具应按规定进行消毒处理。养成良好的个人卫生习惯，接触患 

者后用肥皂和流动水洗手。提倡使用一次性注射用具，各种医疗器械及用具实行一用一消毒措 
施。对带血及体液污染物应严格消毒处理。加强血制品管理，每一个献血员和每一个单元血液 
都要经过最敏感方法检测 HBsAg 和抗 -HCV, 有条件时应同时检测 HBV DNA 和 HCV RNA。 采 
' 取主动和被动免疫阻断母婴传播。 

(三) 保护易感人群 

1. 甲型肝炎目前，在国内使用的甲肝疫苗有甲肝纯化灭活疫苗和减毒活疫苗两种类型。 



毒活疫苗水针剂具有价格低廉的特点，保护期限可达 5 年以上，但其存在疫苗稳定性差的弱点。 
冻干减毒活疫苗近年已经问世。灭活疫苗抗体滴度高，保护期可持续20年以上，由于病毒被充 
分灭活，不存在毒力恢复的危险，安全性有充分保障，国外均使用灭活疫苗。接种对象为抗 HAV 
IgG 阴性者。在接种程序上，减毒活疫苗接种一针，灭活疫苗接种两针(0、6个月)。于上臂三角 
肌处皮下注射，一次 1.0ml。 甲肝减毒活疫苗应在冷藏条件下运输，2〜 8T 保存有效期为5个月。 
对近期有与甲型肝炎患者密切接触的易感者，可用人丙种球蛋白进行被动免疫预防注射，时间 
越早越好，免疫期为2〜3个月。 

2. 乙型肝炎 

(1) 乙型肝炎疫 苗:接 种乙型肝炎疫苗是我国预防和控制乙型肝炎流行的最关键措施。易 
感者均可接种，新生儿应进行普种，与 HBV 感染者密切接触者、医务工作者、同性恋者、药瘾者 
等高危人群及从事托幼保育、食品加工、饮食服务等职业人群亦是主要的接种对象。现普遍采 
用0、1、6个月的接种程序，每次注射 10~20jig (基因工程疫苗)，高危人群可适量加大剂量，抗 
HBs 阳转率可达90%以上。接种后随着时间的推移，部分人抗 HBs 水平会逐渐下降，如果少于 
lOmIU/ml， 宜加强注射一次。 HBV 慢性感染母亲的新生儿岀生后立即注射乙型肝炎免疫球蛋白 
(HBIG)100~200IU，3 天后接种乙肝疫苗10叫，出生后1个月重复注射一次，6个月时再注射乙 
肝疫苗，保护率可达95%以上。 

⑵乙型肝炎免疫球蛋白 （HBIG): 属于被动免疫。从人血液中制备。主要用于 HBV 感染母 
亲的新生儿及暴露于 HBV 的易感者，应及早注射，保护期约3个月。 

3. 戊型肝炎“重组戊型肝炎疫苗(大肠埃希菌)”由我国著名专家夏宁邵教授带领的研 
究组历经14年研制成功，2012年获得国家一类新药证书，成为世界上第一个用于预防戊型肝 
炎的疫苗。在97 356位16~65岁临床志愿者参加的 DI 期临床试验中，以肌内注射方式，接种 
30pLg/0.5ml 该种疫苗，采用 0、1 、6个月接种方案，在注射完第三针疫苗后的13个月内，使用安慰 
剂受试者中有15人感染戊型肝炎，而接种了疫苗的志愿者没有被感染，保护率达到100%。 

目前对丙、丁型肝炎尚缺乏特异性免疫预防措施。 

(高志良） 
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第二节病毒感染性腹泻 

病毒感染性腹泻又称病毒性胃肠炎 (viral gastroenteritis), 是由肠道内病毒感染所引起的， 
以呕吐、腹泻水样便为主要临床特征的一组急性肠道传染病。可发生在各年龄组，临床上还可 
伴有发热、恶心、厌食等中毒症状，病程自限。有多种病毒可引起胃肠炎，其中最常见的是轮状 



病毒和诺罗病毒 ( yVorow'rzw), 其次为肠腺病毒(£>1«6/^0</6；101；1>05,£八\0和星状病毒 
( AstrovimsX 本节重点介绍由轮状病毒、诺罗病毒和肠腺病毒所致的腹泻。 


【病原学】 


轮状病毒、诺罗病毒和肠腺病毒是病毒性腹泻最常见的病原体，其他引起病毒性腹泻的病 
毒还有星状病毒、嵌杯病毒、柯萨奇病毒和冠状病毒等。 

(-) 轮状病毒 

人类轮状病毒为双股 RNA 病毒,属于呼肠病毒科,球形,直径约 70~75nm ,有双层衣壳，内 
壳为 22-24 个从内向外壳呈放射状排列结构，犹如车轮状辐条(长 lOrnn, 宽 6nm), 电镜下完整病 
毒颗粒如车轮状，故称为轮状病毒。具有双层衣壳结构的完整病毒颗粒（光滑型）有传染性。单 
壳颗粒是只有内壳的不完整颗粒(粗糙型),直径约 5mn, 为不完整病毒，无传染性。 

轮状病毒基因组由11个双链 RNA 片段组成,每个片段的分子量在 (0.2-2.2)x 10 6 kD 范围内， 
其总分子量为 (10-12) X 10\D。 11个 RNA 基因片段的分子量不一，在聚丙烯酰胺凝胶 h 呈现独 
特的11条区带电泳图谱，称电泳型。根据第10和第11条区带泳动距离的长短，可分为长型 （L-type) 
和短型 (S^type)。 另外，还有少见的超短型 (super-short type) 和宽型 （wide type)。 在长型和短型 
内不同毒株之间,又可有数种乃至数十种变异电泳图形,显示轮状病毒基因的变异性和多型性。 

轮状病毒的基因组11个片段的核苷酸序列已确定，每个基因片段至少编码一个多肽，分别 
是3个核心蛋白、1个内衣壳蛋白、2个外衣壳蛋白和5个非结构蛋白。轮状病毒的第1、2、3及 
第6基因片段分别编码核蛋白 VP, 、 VP 2 »VP 3 和内壳蛋白 VP 6 ,IS 4和第9基因片段编码主要外 
壳蛋白的 VP 4 *VP 7 ，第5、7、8、10和11基因片段分别编码非结构蛋白 NS 53 、NS, 4 , NS m 、NS 28 、 
NS。VP 4 *VP 7 决定人轮状病毒的血清型,乂? 4 决定的血清型为 P 型，至少有 20 个血清型 
(P^PJ, 各型之间无交叉免疫保护作用。 VP, 决定的血清型为 G 型，现已证实 G 型至少有14个 
血清型 (G^Gn)。 

根据基因结构和特异性，可以将人和动物轮状病毒分为 A-G7 个组和2个亚群（I和II )。 
A 组主要引起婴幼儿腹泻，人类主要感染该组病毒。 B 组*成人腹泻轮状病毒，还包括猪、牛、羊、 
大鼠的轮状病毒，该型迄今仅限于中国内地流行。 C 组仅在个别人中发现，但主要流行于猪中， 
目前还不能确定其重要性。 D 〜 G 组仅与动物疾病有关。亚群 n 比亚群I多见。 

1 . A 组轮状病毒1973年由澳大利亚学者 Bishop 首先从腹泻患儿十二指肠上皮细胞中发 
现。1978年中国学者也从腹泻患者中分离出该病毒。电镜可见明显双层衣壳和22个从内向夕卜 
壳呈放射状排列结构。11个 RNA 基因片段电泳图谱呈4:2:3:2电泳型。血清型 G 型中以 
G r G 4 型最多见。内壳蛋白 VP 6 能刺激机体产生相应抗体,这种抗体可用于诊断但无中和病毒 
的作用。 VP 4 *VP 7 是轮状病毒主要中和抗原,能刺激机体产生相应抗体。抗 VP 4 抗体为中和 
抗体，但作用很弱，而抗 VP, 抗体则为较强的保护性抗体。 

2. B 组轮状病毒1984年由我国学者洪涛首先从成人腹泻患者粪便中发现，形态与 A 组 
轮状病毒完全一样，称为成人腹泻轮状病毒。 RNA 的电泳图谱呈4：2：2：3电泳型。 VP 4 结 

| 构蛋白与 A 组和 C 组同源性分别为18%和 19%,VP 7 与 A 组同源性为28%,与 C 组无同源性。 
7? 6 与 A 组和 C 组同源性分别为16.2%和17.2%。 A、B 两组之间血清学无交叉反应。 

3. C 组轮状病毒1980年由 Saif 等首先发现。11个 RNA 基因片段电泳图谱呈4： 3 ：2：2 
电泳型。 VP 4 , ¥? 6 和¥口 7 与入组相比同源性分别为34.5%、42%和 <30%。 A、C 两组在 VP h 蛋 
白上存在一个共同的抗原位点。 

婴幼儿轮状病毒在外界环境中比较稳定，在粪便中可存活数天或数周，耐酸.耐碱、耐乙醚， 
56<C 1小时可使其灭活。用胰酶处理可增强其感染性。因此，在分离病毒时常预先用胰酶处理_。 

I可引起人类腹泻的-组轮状病毒仅 A 组和 C 组的某些病毒株可在特定细胞内复制 r 成人轮状 



分类上归于嵌杯病毒科 （CaZidmWAe)。 诺罗病毒是一组被证实能引起人类胃肠炎的病毒，其 
形态相似但抗原性略异，已报道的有诺罗（爪胃⑽)、夏威夷 （//a«； ai 7)、 蒙哥马利郡 (M>n 妒 me/y 
county) 、雪山 （Sm?w mountain )、 Ditch Zing 、陶顿 (7Vnm^m)、 南埃普顿 (Southampton) 、荒暴 [Desert 
.伽 rm)、 多伦多 （7brom 0 ) 病毒等，均以发现地名 命名。 先是称为小圆结构病毒，后称为诺沃克样 
病毒，直至2002年8月第八届国际病毒命名委员会定名为诺罗病毒。 

诺罗病毒为单链 RNA 病毒,呈球形，直径 25~35nm。 无包膜，在宿主细胞核中复制。其原 
型株的基因长度 7642nt，G+C 占48%。有三个开放性读框 （ORF),ORH (146~5359nt) 编码1738 
个氨基酸具有 RNA 聚合酶性质的非结构蛋白前体，其分子量为 193.5kD，ORF2(5346 〜 6935m) 编 
码与病毒衣壳蛋白相关的530个氨基酸多肽，分子量约为 57kD， 有抗原性，能刺激机体产生抗 
体， ORF3(6938~7573nt) 可编码212个氨基酸的多肽，分子量为 22.5kD。 根据 RNA 聚合酶区核 
仟酸序列分析，将诺罗病毒分为两个基因组，基因组I以诺罗病毒的原株 NV68 为代表，基因组 
n 以雪山病毒为代表。 

这些病毒有其共同特点 :①从 胃肠炎患者的粪便中分离出的病毒 颗粒; ②电子显微镜观察 
在形态学上无明显区别，没有典型嵌杯病毒的表面杯状 凹陷; ③细胞培养不能 生长; ④具有 RNA 
基 因组; ⑤在氯化铯溶液中浮力密度为1.33~1.41#111 3 ; ⑥病毒蛋白分子重量为 57~60kD。 

诺罗病毒对各种理化因子有较强的抵抗力，耐乙醚、耐酸、耐热。在 pH 2.7 的环境中可存活 
3小时。冷冻数年仍具有活性。60丈，30分钟不能灭活，但煮沸后病毒失活。时能耐受20% 
乙醚24小时。含氯 10mg/L，30 分钟才能灭活。诺罗病毒与夏威夷病毒无交叉保护作用，但蒙 
哥马利郡病毒攻击时，诺罗病毒的抗体效价升高，有一定交叉保护作用。 

(三） 肠腺病毒 

根据红细胞凝集特性将腺病毒分为 A~F 6个亚群， F 组的40型、41型和30型可侵袭小肠 
而引起腹泻，故称肠腺病毒。肠腺病毒是继轮状病毒后无论是发达国家还是发展中国家引起婴 
幼儿病毒性胃肠炎的第二个重要病原体。 

肠腺病毒是双链线形 DNA 病毒，长约 34kh， 核心有衣壳，无脂性包膜。其形态与普通腺病 
毒相同，呈20面体对称，直径 70~80n m ， 核心40 〜 45nm。 与普通腺病毒不同的是肠腺病毒很难 
进行组织培养。型特异性抗原位于病毒颗粒表面，刺激机体产生中和抗体。 

肠腺病毒对酸、碱及温度的耐受能力较强，在室温、 pH 6.0-9.5的条件下，可保持其最强感染 
力 ,4T： 70天、36«€ 7天病毒可保持感染力不变，但在56^环境下经2~5分钟即灭活。腺病毒由 
于不含脂质对脂溶剂如胆盐等也有较强的抵抗力，可在肠道中存活。对紫外线敏感，30分钟照 
射后，丧失感染性。对甲醛敏感。 

(四） 其他致腹泻的病毒 

与腹泻有关的其他病原体有柯萨奇病毒 (Coxsackie 埃可病毒(心星状病毒 

(28~30mn)、 呼肠病毒 (70~75nm)、 原型嵌杯病毒 (33~35mn)、 冠状样病毒颗粒 （l(KM50iini) 以及一 
些与动物有关的病毒，如突隆病毒 （ Toroviruses, 100 〜 140nm)、 微小双核糖核酸病毒 ( Pidimviruses , 
35nm) 和瘟病毒等。虽然在腹泻患者的粪便中可检出这些病毒株或抗原，但比例很小， 
ifn‘R 其致病性尚需进一步研究才能确定 ，： 

【流行病学】 

病毒性腹泻的传染源有人和动物，而传播途径以类一口传播和人一人的接触感染为主。人 
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普遍易感，是引起旅行者腹泻和各年龄段病毒性胃肠炎患者的主要病原，但由于病原体不同，有 
些差异 o 本章节仅对我国常见的病原体引起的腹泻的流行病学加以论述。 

(― ) 轮状病毒 

1. 传染源为被感染的人和动物。患者或隐性感染者。患者急性期粪便中有大 M 病毒颗 
1粒,腹泻第 3-4 天粪便中仍排出大量病毒,病后持续排毒4~8天,极少数可长达18〜42天。患病 
I婴儿的母亲带病毒率高达70%。 

2. 传播途径主要 为裴一 口途径传播。易感者只需10个病毒即可感染。也有通过水源污 
染或呼吸道传播的可能性。成人轮状病毒胃肠炎常呈水型暴发流行。家庭密切接触也是传播 
的一种方式。轮状病毒是造成医院内感染的重要病原体。 

3. 易感人群 A 组轮状病毒主要感染婴幼儿，最高发病年龄为6~24个月龄,6个月龄以下 
婴儿由于有来自母体的抗体而较少发病。新生儿和成人也可感染,但成人感染后多无明显症状 
或仅有轻症表现。 B 组轮状病毒主要感染青壮年，以20 〜 40岁人群最多，但成人对其普遍易感。 
健康人群抗体阳性率为20%~30%,其他人群也可感染。 C 组轮状病毒主要感染儿童.成人偶有 
发病。感染后均可产生抗体,特异性 IgG 持续时间较长，有无保护性尚未肯定。有再次感染而 
发病的报道。不同血清型的病毒之间缺乏交叉免疫反应。 

4. 流行特征 A 组轮状病毒感染呈世界性分布，全年均可发病。在温带和亚热带地区以秋 
冬季为多见,在热带地区无明显季节性。是发达国家住院婴幼儿急性感染性腹泻的主要原因， 

；是发展中国家婴幼儿秋冬季腹泻的主要原因。 B 组轮状病毒感染主要发生在中国，以暴发性流 
行为主，有明显季节性，多发生于4~7月份。 C 组轮状病毒感染多为散发，偶有小规模流行。 

(二）诺罗病毒 

1. 传染源主要为隐性感染者和患者,主要是患者。感染后粪便排毒时间短暂，病后3~4 
天内从类便排出病毒，其传染性持续到症状消失后2天。 

2. 传播途径主要 为異一 口途径传播。可散发，也可暴发。散发病例为人一人的接触感染。 
暴发流行常由于食物和水的污染所造成。当易感者接触污染物被感染后很快发病。如供水系统、 
食物和游泳池污染均可引起暴发流行。每次暴发流行的时间约为 1-2 周。贝壳类生物通过过 
滤聚集病毒成为特殊的危险因素。 

3. 易感人群普遍易感。但发病者以成人和大龄儿童多见。感染后患者血清中抗体水平 
很快上升，通常感染后第3周达高峰,但仅维持到第6周左右即下降。儿童期诺罗病毒的特异 

| 性抗体水平不高，而成人血清特异性抗体的阳性率可达50%~90%。诺罗病毒抗体无明显保护 
性作用，故本病可反复感染。 

4. 流行特征流行地区广泛，全年发病，秋、冬季流行较多。常出现暴发流行。诺罗病毒引 
起的腹泻占急性非细菌性腹泻的1/3以上。 

CE) 肠腺病毒 

1. 传染源患者和隐性感染者是主要传染源，粪便中可持续排毒10~14天,通常是在腹泻 
停止前2天至停止后5天。无症状的病毒携带者也可传染本病，传染性与有症状者相同。 

2. 传播途径以类一口传播和人一人的接触传播为主,部分患者也可能由呼吸道传播而感 
| 染。水及食物传播未见报道。 

3. 易感人群绝大多数患儿在2岁以下，患病高峰年龄为6~12个月。成人很少发病。感 
染后可获得一定的免疫力。持续时间尚不清楚。儿童期感染后可获得长久免疫力。 

4. 流行特征呈世界性分布，全年均可发病，夏、秋季发病率较高。以散发和地方性流行 
I为主,暴发流行少见，暴发流行时38%儿童被感染，但约50%无症状。流行可持续7~44天。 

我国肠腺病毒腹泻患病率仅次于轮状病毒感染，居第二位。是院内病毒性腹泻的第二大致 
病原。 
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(四）其他病毒引起的腹泻 

与腹泻相关的星状病毒、原型嵌杯病毒、冠状病毒和小圆形病毒等弓I起的病例数少，临床报 
道不多，其致病性也未得到充分肯定,需要新的临床研究进一步评价这些病毒在病毒性腹泻中 1 
的作用。柯萨奇病毒和埃可病毒曾经在我国许多地区小儿腹泻患者粪便中分离到，但占病毒性 
腹泻患者比例 很少。 

【发病机制与病理解剖】 

病毒性腹泻的发生机制与细菌引起腹泻发生机制有所不同。有些病毒具有肠毒素样作用， 

使肠黏膜细胞内腺苷酸环化酶 (adenylate cyclase) 被激活，提高环腺苷酸 （cAMP) 水平，导致肠黏 
膜对水电解质的过度分泌。但大多数与腹泻有关的病毒是通过其他途径引起腹泻。因此，在诊 | 

断急性胃肠炎时,首先必须明确是侵袭性腹泻还是水样泻。 

(-) 轮状病番 

轮状病毒侵人人体后主要侵犯小肠,通过轮状病毒外壳蛋白 VP 4 (吸附蛋白）与肠黏膜绒毛 
上皮细胞上的轮状病毒受体结合而进人上皮细胞。然后在上皮细胞胞质内增殖，使小肠敏毛上 
皮细胞受到破坏、脱落。由于绒毛上皮细胞的破坏，使正常限黏膜上存在的绒毛酶如乳糖酶、麦 
芽糖酶、蔗糖酶减少 ，一 方面导致洗手功能障碍。同时，降低双糖向其他单糖转化，不被吸收消 
化的双糖在肠腔内积聚造成肠腔内高渗透压，使水分移人肠腔，导致渗透性腹泻和呕吐。此外， 

A 组轮状病毒第10基因编码的非结构蛋白 NSP 4 还具有细菌内毒素样作用,可引起细胞内 Ca 2 + 

水平升高,促使小肠黏膜 CAMP 7JC 平上升导致腹泻发生。当小肠绒毛上皮细胞受到破坏、脱落 
后，隐窝底部的立方上皮细胞上移，替代已脱落的绒毛上皮细胞。由于来自隐窝底部的细胞功 
能不成熟，仍处于高分泌、低吸收状态，结果导致肠液滞留，使腹洱时间延长。此外，乳糖移到结I 
肠被细菌分解后，进一步提高肠腔内渗透压，使症状加重。大量的吐泻，丢失水和电解质，导致! 

脱水、酸中毒和电解质紊乱。 

感染轮状病毒后,能否致病不但取决于感染病毒的数量,同时还取决于患者机体免疫状态， 

也取决于患者的生理特征。当机体发生免疫功能低下时，将造成病毒侵人。目前认为肠上皮刷 
状缘带有乳糖酶，是轮状病毒受体,可使病毒脱外衣壳进人上皮细胞。婴儿肠黏膜上皮细胞含 
大量乳糖酶，易感染轮状病毒。随年龄增长，此酶量减少，易感性下降。因此, A 组轮状病毒主 
要感染婴幼儿。但某些人种乳糖酶不随年龄增长而发生变化,在这些人群中，成人也易发生轮 
状病毒感染。 

本病为可逆性病理改变,黏膜常保持完整性。绒毛缩短,微域毛不规整，严重者出现空泡甚 i 
至坏死。上皮细胞变为方形或不整齐形，病变的上皮细胞内质网池膨胀，含有病毒颗粒,线粒体 
肿胀和变稀疏。固有层有单核细胞浸润。 

(二） 诺罗病毒组 

诺罗病毒主要侵袭空肠上段，为可逆性病变。空肠黏膜保持完整，肠黏膜上皮细胞绒毛变 
宽、变短，尖端变钝,细胞质内线粒体肿胀，形成空胞，未见细胞坏死。肠固有层有单核细胞浸润， 

病变可在1~2周左右完全恢复。肠黏膜上皮细胞被病毒感染后，小肠刷状缘碱性磷酸酶水平明 
显下降，出现空肠对脂肪、 D- 木糖和乳糖等双糖的一过性吸收障碍，引起肠腔内渗透压上升，液 
体进人肠道，引起腹泻和呕吐症状。未发现空肠腺苷酸环化酶活性改变。肠黏膜上皮细胞内酶 
活性异常致使胃的排空时间延长,加重恶心和呕吐等临床症状。 

(三） 肠腺病毒 

肠腺病毒主要感染空肠和回肠。病毒感染肠黏膜上皮细胞后，肠黏膜绒毛变短变小，病毒 
在感染的细胞核内形成包涵体,导致细胞变性、溶解，小肠吸收功能障碍而引起渗透性腹泻。小： 

肠固有层内可见单核细胞浸润，隐窝肥大。 笔记 
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泗）其他 

嵌杯病毒、星状病毒、柯萨奇病毒和埃可病毒等的病理学改变和上述的病毒性腹泻的病理 
有相似之处，缺乏特征性表现。 

【临床表现】 

不同病毒引起腹泻的临床表现十分相似，无明显特征性,故临床上难以区分。本章节仅对 
轮状病毒、诺罗病毒和肠腺病毒引起的腹泻的临床表现加以介绍。 

(-) 轮状病毒腹泻 

婴幼儿轮状病毒胃肠炎潜伏期1~3天,成人腹泻轮状病毒胃肠炎潜伏期约 2-3 天。 临床类 
型呈多样性，从亚临床感染和轻型腹泻至严重的脱水，甚至死亡。6~24个月龄小儿 症状屯 ，而较 
大儿童或成人多为轻型或亚临床感染。临床特征为起病急,有恶心、呕吐.腹泻、厌食或腹部不 
适等症状，多数先吐后泻。粪便多为水样或黄绿色稀便,无黏液，无脓血，成人轮状病« W 肠炎 
可出现米汤样粪便,无里急后重。可伴肌痛、头痛、低热和发冷。半数患儿在腹泻出现前冇咳嗽、 
流涕等上呼吸道症状，严重者有支气管炎或肺炎表现。腹泻每天10余次左右，重者可达数十次， 
严重病例可发生脱水、酸中毒和电解质紊乱。一般呕吐与发热持续2天左右消失，普通患者症 
I 状轻微，多数患者腹泻持续3~5天，病程1周左右。少数患者持续 1-2 周。个别长达数月。免 
S 疫缺陷患者可发生慢性症状性腹泻，異便排出病毒的时间延长。接受免疫抑制药治疗患者一旦 
感染，往往症状较重。体弱及老年人的症状也较重。少数患者可出现肠套叠、直肠出血、溶血尿 
毒综合征，儿童患者可出现 Reye 综合征。严重脱水患者未能及时治疗导致循环衰竭和多器官 
功能衰竭是本病主要死因。 

(二) 诺罗病毒性胃肠炎 

潜伏期24~48小时。起病急，以腹泻、腹痛、恶心、呕吐为主要症状，轻重不等。腹泻为黄色 
稀水便或水样便，每天10多次。有时腹痛呈绞痛。可伴有低热、头痛、发冷、食欲减退、乏力、肌 
I 痛等。一般持续 1-3 天自愈。死亡罕见。成人以腹泻为主。儿童患者先出现呕吐，然后出现腹泻。 

} 体弱及老年人病情较重。 

(三） 肠腺病毒性腹泻 

潜伏期为3~10天，平均7天。发病者多为5岁以下儿童。临床表现与轮状病毒胃肠炎相 
似，但病情较轻，病程较长。腹泻每天3~30次，多为10多次，粪便稀水样，伴呕吐。偶有低热。 
部分患者同时可有鼻炎、咽炎或气管炎等呼吸道感染症状。部分患者因腹、泻、呕吐导致脱水， 
严重者因严重的失水和电解质紊乱而死亡。腺病毒41型感染腹泻持续时间较长（约12天)，腺 
病毒40型感染腹泻持续时间较短(约9天)，但初期症状重。发热通常持续2~3天而恢复正常。 
少数患者腹泻延至3~4周。极少数患儿成为慢性腹泻，以致引起营养不良，影响正常发育。 

【实验室检查】 

(-) 血常规 

外周血白细胞总数多为正常，少数可稍升高。 

(二） 葬便常规 

粪便外观多为黄色水样。无脓细胞及红细胞，有时可有少量白细胞。 

(三） 病原学检查 

1. 电镜或免疫电镜根据病毒的生物学特征以及排毒时间可从粪便提取液中检出致病的 
病毒颗粒。但诺罗病毒常因病毒量少而难以发现。 

2. 补体结合 (CF)、 免疫荧光 (IF) 、放射免疫试验 （RIA) ,酶联免疫吸附试验 （ELIS A) 法检测 
粪便中特异性病毒抗原,如轮状病毒、肠腺病毒.诺罗病毒、嵌杯病毒和星状病毒 • 



根据 A、B、C -组轮状病毒 11 个基因片段特殊分布图进行分析和判断，来进行轮状病毒感染诊 
断。将从粪便提取液中提取的病毒 DNA 进行限制性内切酶消化、凝胶电泳，以独特的酶切图谱 
进行肠腺病毒型鉴定。 

5. 粪便培养无致病菌生长。 

(四）血清抗体的检测 

应用病毒特异性抗原检测患者发病初期和恢复期双份血清的特异性抗体,若抗体效价呈4 
倍以上增高有诊断意义。血清特异性抗体通常在感染后第3周达峰值，延续至第6周，随后抗 
体水平下降。通常用 ELISA 进行检测。轮状病毒感染以 IgA 抗体检测价值大。 

【诊断】 

根据流行病学特点、临床表现及实验室检查诊断该病。在流行季节，特别是在我国秋、冬季 
节，患者突然出现呕吐、腹泻、腹痛等临床症状或住院患者中突然发生原因不明的腹泻，病程短 
暂，往往有集体发病的特征，而末梢血白细胞无明显变化，便常规检查仅发现少量白细胞时应怀 
疑本病。但确诊需经电镜找到病毒颗粒，或检出粪便中特异性抗原，或血清检岀特异性抗体。 
抗体效价呈4倍以上增高有诊断意义。 

【鉴别诊断】 

本病必须与大肠埃希菌、沙门菌引起的细菌感染性腹泻以及隐孢子虫等寄生虫性腹泻相鉴 
别。与其他病毒性腹泻的鉴别依赖于特异性检查。实验室的特异性病原学检测对鉴别不同病 
因及确定诊断有重要意义。 

【治疗】 


无特异性治疗，主要是针对腹泻和脱水的对症和支持治疗。重症患者需纠正酸中毒和电解 
质紊乱。 

由于该病多数病情轻，病程较短而自限。因此，绝大多数患者可在门诊接受治疗。3%~10% 
的腹泻婴幼儿患者因脱水严重而需住院治疗。 

轻度脱水及电解质平衡失调可以口服等渗液或世界卫生组织推荐的口服补液盐 （ ORS)， 补 
液治疗是 WHO 推荐的首选治疗。配方为： 1L 水中含 3.5g 氯化钠 ,2.5g 碳酸氢钠， 1.5g 氯化钾， 
20g 葡萄糖或 40g 蔗糖。米汤加 ORS 液治疗婴儿脱水很有益。但高渗性脱水应稀释1倍后再用。 
脱水纠正后应即停服。对有意识障碍的婴幼儿不宜口服液体，以防止液体吸入气道，应尽快静 
脉补液。慢性病毒性腹泻，尤其是轮状病毒引起的婴儿腹泻时，可喂以含轮状病毒抗体的牛奶 
或母奶。 

严重脱水及电解质紊乱应静脉补液，特别要注意当缺钾时应补给钾离子，酸中毒时加碳酸 
氢钠予以纠正。情况改善后改为口服。 

WHO 推荐蒙脱石散剂用作腹泻的辅助治疗。主要用于病毒性腹泻、分泌性腹泻。尤其在 
治疗轮状病毒腹泻疗效显著，不良反应小。常规口服给药，成人每次1袋，每天3 次; 儿童在1 
岁以下，每天1袋分3次 口服； 1~2岁，每天1~2袋，分3次 口服; 2岁以上，每天2~3袋，分3次 
口服。 

吐泻较重者，可予以止吐剂及镇静剂。有明显的痉挛性腹痛者，可口服山茛菪碱 (654-2) 或 
次水杨酸铋制剂以减轻症状。 





_ 第二章病毒性传染病 

由于小肠受损害，其吸收功能下降，故饮食以清淡及富水分为宜。吐泻频繁者禁食8~12小 
时，然后逐步恢复正常饮食。可应用肠黏膜保护剂。 


【预防】 

1. 管理传染源对病毒性腹泻患者应消毒隔离，积极 治疗。 对密切接触者及疑诊患者施行 
严密的观察。 

2. 切断传播途径是预防该病的最重要而有效的措施。重视食品、饮水及个人卫生，加强 
粪便管理和水源保护。注意手的 卫生。 加强对海产品的卫生监督及海关检疫。保持良好的个 
AI 生习惯,不吃生冷变质食物,保证海鲜食品的加工、食用符合卫生要求。 

3. 提高人群免疫力迄今为止，仅轮状病毒疫苗获准临床应用，新一代的 4 价基因重组轮 
状病毒减毒活疫苗含有目前流行的4种主要血清型。主要用于 6-12 个月龄的婴幼儿,最佳接 
种方式是在2、4、6个月龄时口服3次。最迟在1岁内接种完成。其有效率达80%以上。免疫 

j 功能低下以及急性胃肠炎者为接种禁忌证。诺罗病毒的重组疫苗已通过志愿者口服试验，可产 
生血清抗体阳转，无显著不良反应，但还未获得最终批准。肠腺病毒、嵌杯病毒、星状病毒等尚 
无疫苗可供推广应用。 

人乳在一定程度上可以保护严重的轮状病毒性腹泻患儿。经牛轮状病毒免疫后的祀牛的 
牛奶中含有 IgA 及 IgG 抗体，用此种牛奶喂养婴儿也有一定的保护作用。 

(魏来） 
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第三节脊髓灰质炎 



脊髓灰质炎 (poliomyelitis) 是由脊髓灰质炎病毒 (Poliovirus) 所致的急性消化道传染病。感 
,染后多无症状，有症状者临床主要表现为发热、上呼吸道症状、肢体疼痛，部分患者可发生弛缓 
!性神经麻瘦并留下瘫痕后遗症，一般多感染5岁以下小儿，俗称“小儿麻痹症”。 

【病原学】 

脊髓灰质炎病毒为小核糖核酸病毒科肠道病毒属 (Entermlrml 直径27~ 
30mn, 核衣壳为立体对称 20 面体，含60个壳微粒，无包膜,属单链、正链核糖核酸。根据抗原不 
同可分为I 、n 、瓜血清型，各型间很少交叉免疫,分别可用相应的免疫血清作中和试验定型， 3 
' 型基因组核苷酸序列存在36%~52%的差异。脊髓灰质炎病毒在外界环境中有较强的生存力， 
在污水和幾便中可存活数月，冷冻条件下可保存几年,在酸性环境中较稳定，不易被胃酸和胆汁 
| 灭活,耐乙醚和乙醇，但加热至56丈30分钟以上、紫外线照射1小时或在含氯 0.05mg/L 的水中 
10分钟以及甲酸、2%碘町、各种氧化剂如过氧化氢溶液、含氯石灰、高锰酸钾等均能灭活。该病 




毒可用人胚肾、人胚肺、猴肾 ,Hela,Vero 等多种细胞培养分离病毒及制备疫苗。 


【流行病学】 

(一） 传染源 

人是脊髓灰质炎病毒的唯一自然宿主，隐性感染和轻症瘫痪型患者是本病的主要传染源， 
其中隐性感染者即无症状病毒携带者占90%以上，携带病毒一般为数周，此类人群难以被及时 
发现和隔离,在传播过程中具有重要作用。瘫痪型在传播上意义不大。 

(二） 传播途径 

本病以粪一口感染为主要传播方式，感染初期主要通过患者鼻咽排出病毒，随着病程进展 
病毒随之由粪便排出，粪便带毒时间可长达数月之久，通过污染的水、食物以及日常用品可使之 
播散。此外，口服的减毒活疫苗在通过粪便排出体外后，在外界环境中有可能恢复毒力，从而感 
染其他易感者。本病亦可通过空气飞沫传播。 

(三） 人群易感性 

人群对本病普遍易感，感染后获持久免疫力并具有型特异性。血清中最早出现特异性 IgM， 
2周后出现 IgG 和 IgA， 特异性 IgG 抗体可通过胎盘、分泌型 IgA 通过母乳由母体传给新生儿，这 
种被动免疫在出生后6个月中逐渐消失，年长儿大多经过隐性感染获得免疫力，抗体水平再度 
增长，故6个月以上小儿发病率逐渐增高，至5岁后又降低，到成人时多具一定免疫力。 

(四） 流行状况 

本病遍及全球，多见于温带地区，但在普种疫苗地区发病率明显降低，也少有流行。我国自 
20世纪60年代开始服用减毒活疫苗以来，发病率迅速下降，到90年代大部分省市发病率均降 
至很低水平，2000年10月，世界卫生组织西太平洋地区宣布成为无脊髓灰质炎区域，标志着我 
国已达到无脊髓灰质炎目标。2003年，全球消灭脊髓灰质炎的进度较缓，甚至出现反弹现象，国 
外特别是与我国接壤的部分国家仍有脊髓灰质炎流行，脊髓灰质炎野病毒输入我国并引起流行 
的危险依然存在。然而,在实现无脊髓灰质炎目标后，世界卫生组织美洲区的多米尼加、海地和 
西太区的菲律宾又发生了由脊髓灰质炎疫苗衍生病毒引起的脊髓灰质炎流行。目前，全世界只 
有尼日利亚、印度、巴基斯坦和阿富汗等国是脊髓灰质炎高发国家。阿富汗因社会安全问题，该 
国东南部不能开展 接种; 印度脊髓灰质炎病毒仍有 传播; 尼日利亚北部地区和巴基斯坦接种率 
较低 （ <50%),近几年我国也发现了脊髓灰质炎疫苗变异为病毒导致的病例，这些对于保持无脊 
髓灰质炎目标以及全球消灭脊髓灰质炎工作提出了新的挑战。 

【发病机制与病理解剖】 

发病机制分为两个阶段 :第一 阶段病毒经口咽或消化道进人体内，先在鼻咽部及胃肠道内 
复制，然后逐渐侵犯相关淋巴组织，大多数人感染后，机体可产生相应保护性抗体，病毒不进人 
血流，不出现症状或仅有轻微不适，表现为隐性感染。若机体抵抗力较低，病毒可人血，先引起 
较轻的病毒血症（即第一次病毒血症)，若病毒未侵犯神经系统，机体免疫系统又能清除病毒，患 
者可不出现神经系统症状，为顿 挫型; 少部分患者因病毒毒力强或血中抗体不足，病毒随血流扩 
散至全身淋巴组织或其他组织中进一步增殖，大量复制并再度入血形成较为严重的病毒血症(即 
第二次病毒血症)，典型病例可进入发病机制的第二阶段，病毒通过血脑屏障，侵入中枢神经系 
统，在脊髓前角运动神经细胞中增殖，引起细胞坏死，若运动神经元受损严重，则导致肌肉瘫痪， 
引起瘫痪期症状。引起瘫痪的高危因素包括过度疲劳、剧烈运动、肌内注射、扁桃体摘除术和遗 
传因素等。在瘫痪刚发生的几天内病毒在脊髓的复制量可达最大，但1周后病毒即无法检出， 
而遗留的局部炎性反应则可持续存在达数月之久。除神经系统病变之外，肠壁及其他淋巴组织 
亦可发生退行性或增生性病变，偶见局灶性心肌炎、间质性肺炎及肝、肾等其他脏器病变。 



脊髓灰质炎病毒选择性侵犯某些神经细胞，主要病理变化在中枢神经系统,病变主要在脊 
髓前角、延髓、脑桥和中脑，以脊髓损害为主，大部分脑干及脑神经核都受损，以网状结构、前庭 
核及小脑盖核的病变多见，大脑皮层很少出现病变。偶见交感神经节及周围神经节病变脊髓 
病变以前角运动神经元最显著。通常脊髓颈段及腰段的前角灰白质细胞损害较多，故临床 t 常 
见四肢瘫痪。 

早期镜检可见神经细胞内染色体溶解,尼氏体 (Nissl’s bodies) 消失，出现嗜酸性包涵体，伴 
周围组织充血、水肿和血管周围单核细胞浸润。严重者细胞核浓缩,细胞坏死，最后为吞噬细胞 
所清除。瘫痪主要由神经细胞不可逆性严重病变所致。临床上是否瘫痪、_痪轻重及其恢复程 
度主要由神经细胞病变的程度和部位决定，并非所有受累神经元都坏死,且损伤是可逆性的。 
起病 3-4 周后，水肿、炎症消退,神经细胞功能可逐渐恢复。 

【临床表现】 

本病潜伏期为 5-35 天，一般 9-12 天,临床上可表现多种 类型: 无症状型(隐性感染）、顿挫型、 
无擁痪型、瘫痪型。 

(-) 无症状型(隐性感染） 

该型多见，达90%以上。由于该型不出现临床症状，无法通过临床表现诊断。但从咽部分 
泌物及粪便中可分离出病毒，间隔 2-4 周的血清中可检测出特异性中和抗体增长4倍以上方可 

确诊。 

(二） 雛型 

该型占4%~8%，表现为上呼吸道症状 :发热 、咽部不适、咽部淋巴组织充血、水 肿； 胃肠功能 
紊乱 :恶心 、呕吐、腹泻、腹部不 适等; 以及流感样症状。上述症状持续1~3天后可逐渐恢复。该 
型经病毒分离及血清中的特异性抗体变化方可诊断。一般不伴神经系统症状、体征。 

(三） 无瘫痪型 

无瘫痪型与顿挫型相比,主要区别为脑膜刺激征的出现，脑膜刺激征阳性,脑脊液呈病毒性 
脑膜炎性改变。患者可表现为头痛、背痛、呕吐和颈背部强直，克氏征、布氏征阳性。但其临床 
表现与其他肠道病毒引起的脑膜炎难以鉴别,需经病毒学和血清学确诊。此外,全身症状也较 
顿挫型为重。 

㈣瘫痪型 

主要可分为以下 各期： 

1. 前驱期主要表现为发热、乏力、多汗，可伴咽痛、咳嗽等呼吸道症状或食欲下降、恶心、 
I呕吐、腹痛等不适。 

2. 瘫疾前期可由前驱期直接进人，或在症状消失后 1-6 天出现体温再次上升，头痛、恶心 
呕吐，烦躁或嗜睡，感觉过敏、肢体强直灼痛。体检可有颈抵抗或凯尔尼格 （Kemig) 征、布鲁津斯 
基 (Bmdrimki) 征阳性。三脚架征，即患儿坐起时因颈背强直不能屈曲，坐起时需双手后撑床上 
而呈“三脚架”样。吻膝试验阳性，患者坐起、弯颈时不能以下颌抵膝。可伴交感神经功能紊乱 
而出现面色潮红、多汗、括约肌功能障碍等表现。后期可有腱反射减弱或消失。 

3. 瘫痪期通常于起病后3~10天出现肢体瘫痪，多于体温开始下降时出现，瘫痪前可有肌 
力减弱，伴腱反射减弱或消失,并逐渐加重。无感觉障碍，瘫痪早期可伴发热和肌痛，多数患者 
体温下降后瘫痪就不再发展。可分以下 几型： 

(1) 脊髓 型:最 常见。表现为弛缓性瘫疾,不对称，腱反射消失，肌张力减退，因病变多在颈、 
腰部脊髓，故四肢瘫痪，尤以下肢瘫居多。近端肌群较远端肌群受累重，出 现早。 躯干肌群瘫痕 
时头不能直立，颈背无力，不能坐起和翻身。颈胸部脊髓病变严重时可累及呼吸肌而影响呼吸 
：运动，表现为呼吸浅速、咳嗽无力等。 



(2) 延髓型 ：即球 麻癖型，系延髓和脑桥受损所致。呼吸中枢受损时出现呼吸不规则，呼吸 
暂停，严重时出现呼吸衰竭。血管运动中枢受损时可有血压和脉率变化乃至循环衰竭。脑神经 
受损时则出现相应的症状和体征,面神经及第X对脑神经损伤多见。 

(3) 脑型: 少见。表现为高热、头痛、烦躁、惊厥或嗜睡，可有神志 改变。 

(4) 混合 型：以 上几型同时存在为混合型。 

4. 恢复期瘫痪通常从远端肌群开始恢复，持续数周至数月，轻型病例 1-3 个月内可基本 
恢复,重者需6~18个月或更长时间。 

5. 后遗症期 瘫痪卜 2年后仍不恢复为后遗症。若不积极治疗，则长期瘫痪的肢体可发生 
肌肉萎缩,肢体畸形。部分瘫疾型病例在感染后 25-35 年，发生进行性神经肌肉软弱、肌肉萎缩、 
疼痛，受累肢体雜痕加重，称为脊髓灰质炎后综合征 (post-poliomyelitis syndrome)o 

【并发症】 

脊髓灰质炎最主要的并发症为呼吸系统并发症,多见于延髓型呼吸麻痹患者，可继发肺 
炎、肺不张、急性肺水肿等。部分患者尸检可发现心肌病变，多由病毒直接引起，但仅根据临 
床表现较难确诊。消化系统并发症为消化道出血、肠麻痹、急性胃扩张等。其他并发症还包 
括尿潴留所致的尿路感染长期卧床导致的压疮及氮、钙负平衡，表现为骨质疏松、尿路结 
石和肾衰等。病毒亦可侵犯心肌，导致心电图 T 波、 S-T 段和 P-R 间期改变，见于 \0%~20% 

的患者。 

【实验室检查】 

㈠血常规 

白细胞多正常，早期及继发感染时可增高，以中性粒细胞为主。急性期1/3~1/2的患者血沉 
增快。 

(二）脑脊液 

顿挫型脑脊液通常正常,无瘫痪型或瘫痪型患者脑脊液改变类似于其他病毒所致的脑膜 
炎。项压可略高，细胞数稍增，早期以中性粒细胞为主，后期以淋巴细胞为主。热退后细胞数迅 
速降至正常，蛋白可略高.呈蛋白-细胞分离现象。少数患者脑脊液可始终正常。 

(=) 病毒分离 

起病1周内鼻咽部分泌物及粪便中可分离出病毒，也可从血液或脑脊液中分离病毒，多次 | 
送检可增加阳性率，诊断价值也更大。 

㈣血清学检查 

可用中和试验、补体结合试验及酶标等方法检测特异抗体.其中以中和试验较常用，阳性率 
及特异性均较高。 

【诊断】 


根据当地流行病学资料,未服用疫苗者接触患者后出现多汗、烦躁、感觉过敏、颈背疼痛、强 
直，腱反射消失等现象，应疑似本病。弛缓性瘫痪的出现有助于诊断。流行病学资料对诊断起 
重要作用,病毒分离和血清特异性抗体检测可确诊。 

【鉴别诊断】 

前驱期需和上呼吸道感染、流行性感冒、胃肠炎等鉴别。瘫疾前期患者可与各种病毒性脑 
炎.化脓性脑膜炎，结核性脑膜炎及流行性乙型脑炎相鉴别。瘫痪患者还应和感染性多发性神 
经根炎（吉兰-巴雷综合征)、急性脊髓炎、家族性周期性瘫痪、假性瘫痪以及其他肠道病毒感染 
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和骨关节病变引起的病变相鉴别。 



本病无法治愈，目前也尚无特效抗病毒治疗方法。治疗原则主要是对症治疗、缓解症状、促 
进恢复、预防及处理并发症、康复治疗。 

(一） 前驱期及瘫痪前期 

1. — 般治疗卧床至热退后1周，避免各种引起瘫痪发生的因素，如剧烈活动、肌内注射、 
手术等。保证补液量及热量的供给。 

2. 对症治疗必要时可使用退热药物、镇静剂缓解全身肌肉痉挛和 疼痛; 适量的被动运动 
可减少肌肉萎缩、畸形 发生。 

(二) 瘫痪期 

1. 保持功能体位卧床时保持身体呈一直线，膝部略弯曲，髋部及脊柱用板或重物使之挺 
直，踝关节呈90°。疼痛消失后应积极做主动和被动锻炼,以防止骨骼肌肉萎缩、畸形。 

2. 营养补充予以充足的营养及充足的水分，维持电解质平衡。 

3. 药物促进功能恢复使用神经细胞的营养药物如维生素 B,、 8, 2 及促神经传导药物地巴 
唑; 增进肌肉张力药物,如加兰他敏等，一般在急性期后使用。 

4. 延髓型瘫痪 

⑴保持气道通畅 :采用 头低位，避免误吸，最初几天可使用静脉途径补充营养。若气管内 
分泌物较多，应及时吸出，防止气道梗阻。 

(2) 监测血气、电解质、血压等,发现问题及时处理。 

(3) 声带麻痹、呼吸肌瘫痪者，需行气管切开术,必要时使用呼吸机辅助通气.。 

(三) 恢复期及后遗症期 

_体温恢复正常，肌肉疼痛消失和擁痪停止发展后应进行积极康复治疗。若畸形较严重，可 
行外科矫形治疗，此外还可通过中医按摩、针灸、康复锻炼及其他理疗措施促功能恢复。 

【预防】 

㈠管理传染源 

早期发现患者，及时疫情报告,进行详细的流行病学调査。患者自起病日起至少隔离40天， 
最初1周强调呼吸道和胃肠道隔离。密切接触者应医学观察20天，对于病毒携带者应按患者 
的要求隔离。 

(二）切断传播途径 

急性期患者粪便用20%含氣石灰乳剂，将粪便浸泡消毒1~2小时或用含氣消毒剂浸泡消毒 
后再排放，沾有粪便的尿布、衣裤应煮沸消毒，被服应日光暴晒。加强水、粪便和食品卫生管理。 

(=) 保护易感人群 

1. 本病流行期间，儿童应少去人群众多场所，避免过分疲劳和受凉，推迟各种预防注射和不 
急需的手术等，以免促使顿挫型变成瘫痪型。 

2-主动免疫是预防本病的主要而有效的措施。我国从1960年开始大规模生产减毒活疫 
( 苗供全国儿童服用，致使本病发病率逐年降低，目前已无新病例报道。常用的疫苗有口服脊髓 
灰质炎疫苗 (oral polio vaccine,0PV)、 灭活脊髓灰质炎疫苗 (inactivated polio vaccine,IPV), 具有很 
好的免疫活性。目前国际上较多采用 0PV, 尤其是经济落后的发展中国家。 

(1) 减毒活疫苗 (0PV): 口服，使用方便,95%以上接种者可产生长期免疫，但由于是活病毒， 
故不可用于免疫功能缺陷者或免疫抑制剂治疗者^脊髓灰质炎减毒活疫苗,一种是1型单价糖 
I丸，另一种是混合多价糖丸，为 I、n .m 型混合物，目前普遍采用此型疫苗，中国目前由政府免 



3. 被动免疫未服过疫苗的幼儿、孕妇、医务人员、免疫力低下者、扁桃体摘除等局部手术 
后或先天性免疫缺陷的患者及儿童，若与患者密切接触，应及早肌内注射丙种球蛋白。推荐剂 
量 0.3~0.5ml/kg， 每月1次，连用2次，免疫效果可维持2个月。 

(谢青） 
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第四节流行性感冒病毒感染 

一、 流行性感冒 

流行性感冒 （influenza) 简称流感，是由流感病毒 (influenza vims) 引起的急性呼吸道传染病， 
其潜伏期短、传染性强、传播速度快。临床主要表现为高热、乏力、头痛、全身肌肉酸痛等中毒症 
状，而呼吸道症状轻微。但在老年人和慢性病患者中则可引起较严重的并发症。 

【病原学】 


流感病毒属于正黏病毒科，是一种 RNA 病毒，呈球形或丝状，直径 8(M20nm， 丝状流感病 
毒的长度可达 400nm o 病毒由包膜、基质蛋白及核心组成，核心包含病毒单股负链 RNA ，具有 
特异性。基质蛋白构成了病毒的外壳骨架，它起到保护病毒核心并维系病毒空间结构的作用。 
病毒包囊中有两种重要的糖蛋白，即血凝素 (hemagglutinin , HA) 和神经氨酸酶 (neuraminidase, 
NA) 0 NA 的作用主要是协助释放病毒颗粒，促其黏附于呼吸道上皮细胞，此外还能促进病毒颗 
粒的播散。 HA 在病毒进入宿主细胞的过程中起着重要的作用。 

根据流感病毒感染的对象可分为人、猪、马以及禽流感病毒等，其中人类流感病毒根据其核 
蛋内和基质蛋白 M, 的抗原性分为甲、乙、丙 二 •型（即 A、B、C 二.型)，三型间无交叉免疫。感染鸟 
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类、猪等动物的流感病毒,其核蛋白抗原性与人甲型流感病毒相同。甲型根据 H 和 N 的抗原性 
| 不同分为若干亚型, H 分为16个亚型 （H,~H 16 ),N 有9个亚型 （N,~N,)。 

流感病毒易发生抗原变异，抗原漂移与抗原转变是主要的抗原变异形式。由于不断发生抗 
原变异导致流感反复流行。甲型流感病毒抗原变异频繁、传染性强，常引起流感大流行乙型、 
丙型流感病毒的抗原性非常稳定。 

【流行病学】 

(― ) 传染源 

患者和隐性感染者从潜伏期即有传染性，发病3天内传染性最强，是主要传染源。轻型患 
者和隐性感染者在疾病传播上有重要意义，健康带病毒者排病毒数量少且时间短，传播意义 
不大。 

(二)传播途径 

主要通过飞沫经呼吸道传播。也可通过接触被污染的手、日常用具等间接传播。 

(=) 人群易感性 

人群普遍易感，感染后获得对同型病毒免疫力,但持续时间短，各型及亚型之间无交叉免 
疫,可反复发病。 

㈣流行特征 

1. 流行特点突然发生、迅速传播，甲型流感病毒一般每隔 10-15 年就会发生一次抗原性 
I转变 (antigenic shift), —般表现为 HA 和(或) NA 的抗原性发生突然而完全的质变，产生一个新 
j 的亚型，因人类对其缺乏免疫能力，可引发世界性大流行。此外，甲型流感亚型内部还会发生 

抗原漂移 (antigenic drift), 主要是 HA 和（或) NA 内氨基酸序列的点突变,这种变化是逐渐累积 
产生的，一般2~3年发生一次。乙型流感病毒只有抗原漂移，无抗原转变，因新旧毒株仍有抗 
I原联系，无法划分为亚型。乙型流感以局部流行为主,约相隔5~6年发生一次，丙型流感则为 
| 散发。 

2. 流行季节四季均可发生，以秋、冬季为主。南方在夏、秋季也可见到流感流行。 

【发病机制与病理解剖】 

流感病毒通常依靠 HA 与呼吸道表面纤毛柱状上皮细胞的特殊受体结合而进人细胞，在 
I细胞内进行复制。在 NA 的协助下新的病毒颗粒被不断释放并播散继续感染其他细胞，被感 
j 染的宿主细胞则发生变性、坏死、溶解或脱落，产生炎症反应，从而出现发热、头痛，肌痛等全 
1 身症状。单纯流感病变主要损害呼吸道上部和中部黏膜，一般不破坏呼吸道基底膜，不引起病 
毒血症。 

流感病毒性肺炎的病理特征为肺充血,黏膜下层局部炎性反应，细胞间质水肿，周围巨噬细 
胞浸润，肺泡细胞出血、脱落，重者可见支气管黏膜坏死、肺水肿以及毛细血管血栓形成. 

【临床表现】 

潜伏期通常为1~3天(数小时~4天)。 

(-) 典型流感 

典型流感起病急，前驱期即出现乏力，高热、寒战，头痛、全身酸痛等全身中毒症状，但体征 
较轻，可伴或不伴流涕，咽痛、干咳等局部症状。查体可见结膜 充血。 肺部听诊可闻及 T. 啰音。 
病程4~7天,咳嗽和乏力可持续数周》 

(二）轻型流感 

轻型流感急性起病，轻或中度发热,全身及呼吸道症状轻, 2~3天内自愈。 



(三） 肺炎型流感 

肺炎型流感多发生于老年人、婴幼儿、慢性病患者及免疫力低下者。病初类似典型流感症 
状，1天后病情迅速加重，出现高热、咳嗽，呼吸困难及发绀，可伴有心、肝、肾衰竭。体检双肺遍 
及干、湿啰音，但无肺实变体征。痰细菌培养阴性，抗生素治疗无效。多于5~10天内发生呼吸 
循环衰竭，预后较差： 

(四） 其他类型 

流感流行期间，患者除流感的症状体征，还伴其他肺外表现，特殊类型主要有以下几 种：胃 
肠型伴呕吐、腹泻等消化道 症状; 脑膜脑炎型表现为意识障碍、脑膜刺激征等神经系统 症状; 若 
病变累及心肌、心包，分别为心肌炎型和心包炎型。此外，还有以横纹肌溶解为主要表现的肌炎 
型，仅见于儿童= 

【并发症】 

(-) 呼吸系统并发症 

呼吸系统并发症主要为继发性细菌感染，包括急性鼻窦炎、急性化脓性扁桃体炎、细菌性气 
管炎、细菌性肺炎等。 

(二）肺外并发症 

肺外并发症有中毒性休克、中毒性心肌炎和瑞氏综合征 (Reye’s syndrome) 等。 


【实验室检查】 

( 一 ) 血象 

发病初数天即可见白细胞总数减少，中性粒细胞减少显著，淋巴细胞相对增加，大单核细胞 
也可增加，此血象往往持续10 〜 15天。合并细菌性感染时，白细胞和中性粒细胞增多。 

(二） 病毒分离 

将起病3天内患者的含漱液或上呼吸道分泌物接种于鸡胚或组织培养进行病毒分离。 

(三） 血清学检查 

分别对急性期及两周后血清进行补体结合试验或血凝抑制试验，前后抗体滴度上升多4倍， 
则为阳性。 

(四） 免疫荧光法检测抗原 

起病3天内鼻黏膜压片染色找包涵体，荧光抗体检测抗原可呈阳性。 

【诊断】 

冬、春季节在同一地区，1~2天内有大量上呼吸道感染患者发生，应考虑流感。流行期间，可 
根据临床表现诊断，但在流感的非流行期间或流行初期的散发病例，临床上难以诊断，需结合流 
行病学、临床表现、实验室检査病毒分离和血清学抗体检测综合判断。 

【鉴别诊断】 

应与其他病原体所致呼吸道感染，包括支原体、衣原体、腺病毒、肠道病毒、呼吸道合胞病毒 
以及单纯型钩端螺旋体病等进行鉴别。 


【治疗】 

(一）一般治疗 

卧床休息，多饮水，汴意营养。密切观察和监测并发症。高热者予解热镇痛药，必要时使用 
止咳祛痰药物，儿童忌服含阿司匹林成分的药物，以避免产生瑞氏综合征 c 



1. 离子通道阻滞剂金刚烷胺 (amantadine) 可阻断病毒吸附于宿主细胞，抑制病毒复制。 
早期应用可减少病毒的排毒量和排毒期，缩短病程，但只对甲型流感病毒有效。该药易产生耐 
药性，不良反应主要有头晕、失眠、共济失调等神经精神症状。推荐用量为成人 200mg/d， 老年人 
160mg/d, 小儿每天 4~5mg/kg， 分两次口服，疗程3~4天。 

2. 神经氨酸酶抑制剂奥司他韦 （oseltamivir) 能特异性抑制甲、乙型流感病毒的 NA, 从而 
抑制病毒的释放，减少病毒传播。应及早服用，推荐口服剂量为成人每天2次，每次 75mg, 连服 
5天。儿童体重 15kg 者推荐剂量 30mg，15 〜 23kg 者为 45mg,24~40kg 者为 60mg, 大于 40kg 者可 
用 75mg,l 岁以下儿童不推荐使用。 

【预防】 

㈠控制传染源 

早期发现疫情，及时掌握疫情动态，及早对流感患者进行呼吸道隔离和早期治疗。隔离时 
间为1周或至主要症状消失。 

(二)切断传播途径 

流感流行期间，避免集会等集体活动,易感者尽量少去公共场所=注意通风，必要时要对公 
共场所进行消毒。医务人员在工作期间戴口罩,勤洗手,防止交叉感染，流感患者的用具及分泌 
物使用消毒剂消毒。 

㈢保护易感人群 

疫苗接种是预防流感的基本措施。我国目前使用全病毒灭活疫苗、裂解疫苗和亚单位疫苗， 
均有很好的免疫原性，但应严格按照适应证使用。 

药物预防可使用金刚烧胺，每次 lOOmg 口服，每天2次，连服 10-14 天，仅对甲型流感有一 
定预防作用。奥司他韦可用于甲型、乙型流感的预防，成人预防用药推荐剂量为 75mg, 每天1次， 
连用7天。 

二. 人感染高致病性禽流感 

人禽流感 (human avian influenza) 是由甲型流感病毒某些感染禽类亚型中的一些毒株 
引起的急性呼吸道传染病。其中 h 5 N, 亚型引起的高致病性禽流感 （highly pathogenic avian 
influema), 病情严重，可出现毒血症、感染性休克、多脏器功能衰竭以及瑞氏综合征等并发症而 
致人死亡。 

【病原学】 

禽流感病毒属正黏病毒科甲型流感病毒属，其中的 h 2 和 h 7 亚型毒株（以 H 5 N, 和 H 7 N 7 为 
代表)能引起严重的禽类疾病，称为高致病性禽流感。目前感染人类的禽流感病毒亚型主要为 
11 5 \、11 9 凡、11 7 队，其中感染 H 5 N, 亚型的患者病情重，病死率高。 

【流行病学】 

(-) 传染源 

传染源主要为患禽流感或携带禽流感病毒的鸡，鸭、鹅等家禽。其他禽类、野禽或猪也有可 
能成为传染源。患者是否为人禽流感的传染源尚待进一步确定。 

(二）传播途径 

主要通过呼吸道传播，也可通过密切接触感染的禽类及其分泌物、排泄物.病毒污染的水等 
被感染。目前尚缺乏人与人之间传播的确切证据。 



人群普遍易感：12岁以下儿童发病率较高，病情较重。与不明原因病死家禽或感染、疑似 
感染禽流感家禽密切接触人员为高危人群。 

【发病机制与病理解剖】 


人禽流感的发病机制与流行性感冒的发病机制基本一致。病理解剖显示，支气管黏膜严重 
坏死; 肺泡内大 M 淋巴细胞浸润，可见散在的出血灶和肺 不张; 肺透明膜形成。 


【临床表现】 


潜伏期一般在7天以内，通常为 2~4 天。 

感染 H 9 N, 亚型的 患者通 常仅有轻微的上呼吸道感染症状。感染 H 7 N 7 亚型的患者常表现 
为结膜炎。重症 患者一 般均为 H 5 N, 亚型病毒感染。患者呈急性起病，早期酷似普通型流感，主 
要为发热，体温大多持续在 39T： 以上，热程1~7天，多为3 〜 4天。可伴有流涕、鼻塞、咳嗽、咽痛、 
头痛、肌肉酸痛和全身不适=常在发病1 〜 5天后岀现呼吸急促及明显的肺炎表现。重症患者病 
情进展迅速，发病1周内出现呼吸窘迫，肺部实变体征，随即发展为呼吸衰竭，大多数病例即使 
接受辅助通气治疗,仍然死亡。还可出现肺炎、肺出血、胸腔积液、全血细胞减少、肾衰竭、败血 
症、感染性休克及瑞氏综合征等并发症。 

【实验室检查】 

㈠血常规检查 

外周血白细胞总数一般正常或降低，重症患者多有白细胞总数及淋巴细胞下降。 

(二） 病毒抗原及基因检测 

取患者呼吸道标本,采用免疫荧光法或酶联免疫法，检测甲型流感病毒核蛋白 （nucleoprotein, 
NP) 抗原及禽流感病毒 H 亚型抗原。还可采用 RT-PCR 法，检测相应核酸。 

(三） 病毒分离 

从患者呼吸道标本(如鼻咽分泌物、口腔含漱液、气管吸出物或呼吸道上皮细胞）中分离禽 
流感病毒。 

(四） 血清学检查 

采集发病初期和恢复期双份血清，采用血凝抑制试验、补体结合试验或酶联免疫吸附试验， 
检测禽流感病毒抗体，前后滴度上升多4倍，可作为回顾性诊断的参考指标。 

(五） 影像学检查 

X线胸片可见肺内斑片状、弥漫性或多灶性浸润，但缺乏特异性。重症患者肺内病变进展 
迅速，呈大片毛玻璃状或肺实变影像，少数可伴有胸腔积液。 

【并发症和后遗症】 

轻症患者预后良好。 h 5 n , 亚型感染重症病例病情发展迅速，常出现重症肺炎、急性呼吸窘 
迫综合征、肺出血、胸腔积液、全血细胞减少、多脏器功能衰竭、败血症、休克及瑞氏综合征等并 
发症。 

【诊断】 

在禽流感流行时，发病前一周内曾到过疫点，有明确的病、死禽及其分泌物、排泄物接触史， 
或与人禽流感患者有密切接触者，结合临床表现、实验室检查、病毒分离和血清学抗体检测易于 
诊断。应注意从患者呼吸道分泌物中分离岀特定病毒或采用 RT-PCR 检测到禽流感 H 亚型病 
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毒基因，且双份血清抗禽流感病毒抗体滴度恢复期较发病初期有4倍或以上升高是本病确诊的 
I 重要依据。 

| 【鉴别诊断】 

应与流感、普通感冒、细菌性肺炎、严重急性呼吸综合征 （ severe acute respiratory syndrome, 
SARS)、 传染性单核细胞增多症、巨细胞病毒感染、衣原体肺炎、支原体肺炎等疾病进行鉴别。 

【预后】 

感染 H S N, 亚型者预后较差，病死率约为 30%~80%o 患者年龄、存在基础性疾病、治疗延迟、 
出现并发症等影响本病预后。 

【治疗】 

(-) 隔离 

对疑似病例、临床诊断病例和确诊病例均应进行隔离治疗。 

(二) 一般治疗 
同流行性感冒治疗。 

(三） 抗病毒治疗 

应在发病48小时内试用抗流感病毒药物。用药方法见“流行性感胃”。 

㈣重症患者的治疗 

处理要点:①营养 支持; ②加强血氧监测和呼吸支持;③防治继发细菌感染;④防治其他并 
I发症,如短期给予肾上腺皮质激素改善毒血症状及呼吸窘迫。 

I【预防】 

(—) 监测及控制传染源 

加强禽类疾病的监测 ，一 旦发现禽流感疫情，立即封锁疫区，将高致病性禽流感疫点周围半 
| 径 3km 范围划为疫区,捕杀疫区内的全部家禽,并对疫区 5km 范围内的易感禽类进行强制性疫 
苗紧急免疫接种。此外，应加强对密切接触禽类人员的梭疫。 

(二) 切断传播途径 

发生禽流感疫情后,彻底消毒禽类养殖场、市售禽类摊档以及屠宰场，销毁或深埋死禽及禽 
类废 弃物; 彻底消毒患者排泄物、用于患者的医疗用品及 诊室； 医护人员做好个人防护。检测患 
者标本和禽流感病毒分离严格按照生物安全标准进行。保持病室内空气清新流通;做好手卫生， 
杜绝院内感染。 

(三） 保护易感人群 

目前，尚无人用 H 5 N, 疫苗。对密切接触者试用抗流感病毒药物或按中医药辨证施治。 

三. 甲型流感 

甲型 H,N, 流感 [influenza Amw)] 是由新型的甲型 H,N, 流感病毒感染所致的急性呼吸 
道传染病。初始世界卫生组织 (WHO) 将此型流感称为“人感染猪流感”，后将其更名为“甲型 
H.N, 流感”。 

【病原学】 

甲型 H.N, 流感是由一个新的甲型 H,N, 亚型流感病毒株引起，来源于猪、禽类和人类的病 
毒基因片段,是人流感病毒、猪流感病毒、禽流感病毒通过感染猪后发生基因重组而形成的 




【流行病学】 

(一） 传染源 

甲型 H.N, 流感患者为主要传染源，无症状感染者也具有传染性。目前，尚无动物传染人类 
的证据。 

(二） 传播途径 

主要通过飞沫经呼吸道传播，也可通过口腔、鼻腔、眼睛等处黏膜直接或间接接触传播。接 
触患者的呼吸道分泌物、体液和被病毒污染的物品亦可引起感染。通过气溶胶经呼吸道传播有 
待进一步确证。 

(三） 易感人群 
人群普遍易感。 

【发病机制与病理解剖】 

甲型 H,N, 流感的发病机制 U 流行性感冒发病机制基本一致。主要病理改变为肺部广泛的 
炎症和水肿，偶可见上皮坏死和 出血。 发生 ARDS 病例表现为支气管壁坏死、弥漫性肺泡损害 
伴肺透明膜病变。肺外脏器如心、肾、肝、脾和骨髓也可受损。 

【临床表现】 


潜伏期一般为1~7天，多为1~3天。 

典型患者起病急，以发热为首发症状，表现为急速发热、数小时内达38^以上，可呈稽 
留热、弛张热或不规则热，可伴有畏寒或寒战，有咽痛、流涕、鼻塞、咳嗽、咳痰、头痛、全身 
酸痛、乏力。部分病例出现呕吐和（或）腹泻、肌肉痛或疲倦、球结膜充血等。发热一般持续 
2- 3天。 

轻型患者临床症状较轻，仅有轻微的上呼吸道症状，无发热或低热。体征主要包括咽部充 
血和扁桃体肿大。常呈现自限性过程： 

严重患者起病急剧,体温快速上升至39冗以上,并持续不退，超过3天，呼吸道症状明显加 
重，出现心率加快，呼吸急促，口唇发甜，气喘加重，也可出现反应迟钝、嗜睡、躁动等精神神经症 
状。少数病例病情进展迅速，出现呼吸衰竭、多脏器功能不全或衰竭。 

本病可诱发原有基础疾病加重，呈现相应的临床表现，甚至发生严重病情，导致患者死亡。 

与流行性感冒相同老年人、婴幼儿、慢性病患者及免疫力低下者常引起重症病例外，肥胖和 
妊娠也是引起本病加重的重要因素。 

【实验室检查】 

(一） 外周血象检查 

1. 白细胞计数内细胞总数一般不高或降低。中性粒细胞计数正常，重症患者中性粒细胞 
0■分数和绝对值降低。 

2. 淋巴细胞大部分重症患者淋巴细胞百分数和绝对值降低。 

3. 血小板部分患者出现血小板降低,极少数病例血小板计数低于 30 x 10 9 /L。 

(二） 病原学检查 

1_病毒核酸检测以 RT-PCR (最好采用 real-time RT-PCR) 法检测呼吸道标本（咽拭子、鼻 
拭子、鼻咽或气管抽取物、痰）中的甲型 H,N, 流感病毒核酸，结果可呈阳性。 

2. 病毒分离常用鸣胚和 MDCK (狗肾细胞）分离培养流感病毒。通过此方法可以从呼吸 
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道标本中分离出甲型 H.N, 流感病毒。 

3. 抗原检测 

⑴快速抗原检测:对患者咽、鼻拭子或含漱液标本中流感病毒的 NP 抗原和 M, 抗原进行快 
速检测。此方法较病毒分离培养和 RT-PCR 的敏感性低，无法确定流感病毒的亚型，一般可以 
提示甲型或乙型流感病毒感染。 

(2) 直接免疫荧光方法 检测: 检测呼吸道分泌物标本中脱落细胞中含有流感病毒抗原，阳性 
即可确诊。 

4. 血清抗体检查动态检测发病初期和恢复期双份血清甲型 H,N, 流感病毒特异性抗体滴 
度上升 S4 倍。 

(三）胸部影像学检查 

影像学上主要表现为磨玻璃影，单发或多发的斑片状实变影，病灶多分布在中下肺野 
中外带，气道较少受累。合并肺炎时肺内可见片状阴影，多表现为全肺叶、肺段或亚肺段实 
变影。 

【并发症】 

并发症主要有病毒性肺炎，细菌性肺炎。少数患者出现肌炎。极少数患者出现肌红蛋白尿 
和肾衰竭。出现心肌损害者常表现为心电图异常、心律失常、心肌酶升高等。 

【诊断】 

在甲型氏氏流感流行时,发病前7天内曾到过疫点,与传染期甲型 H,N, 流感确诊病例有 
密切接触者,结合临床表现、实验室检查、病毒分离和血清学抗体检测易于诊断。应注意从患 
者呼吸道标本中分离出甲型 H.N, 流感病毒或检测到甲型 H.N, 流感病毒核酸，且双份血清甲型 
H ' N ' 流感病毒的特异性抗体水平有4倍或以上升高是本病确诊的重要依据。 

【鉴别诊断】 

应与普通流感、禽流感、上呼吸道感染、肺炎、传染性单核细胞增多症、巨细胞病毒感染、军 
团菌肺炎、支原体肺炎 、SARS 等鉴别。 

【预后】 

典■型甲型 H,N, 流感和轻型甲型 H,N, 流感预后较好。甲型 H,N, 流感危重症预后差，病死 
率较高，在12%~18.8%之间。 

【治疗】 

(一） 隔离 

对疑似病例、临床诊断病例和确诊病例均应进行隔离治疗。 

(二） 一般治疗 

同流行性感冒治疗。 

(=) 抗病毒治疗 

神经氨酸酶抑制剂奥司他韦 （oseltamivir)、 扎那米韦 （zanamivir) 有效。金刚烷胺和金刚乙胺 
呈耐药。奥司他韦用药见“流行性感冒”。 

扎那米韦 :用于 成人及7岁以上儿童。成人用量为 10mg 吸人，每天2次,疗程为5天。7岁 
及以上儿童用法同成人。 





流行期间少到公共场所、娱乐场所及暂停集会。与患者近距离接触时，应戴外科口罩和防 
护眼镜。患者用具进行煮沸消毒。病房可用过氧乙酸 (0.75g/m 2 ) 等消毒。 

(三）保护易感人群 

我国在2009年下半年开始应用国产甲型 H.N, 流感灭活疫苗对流行区人群进行了接种，证 
明是一种安全、有效的疫苗。 

目前，还没有公认的能够预防甲型 H,N, 流感的药物。 

( 刘沛） 
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第五节麻 疹 


麻疹 (measles) 是由麻疹病毒引起的病毒感染性传染病，在我国法定的传染 
病中属于乙类传染病。其主要的临床表现有发热、咳嗽、流涕等卡他症状及眼结合膜炎，特征性 
表现为口腔麻疹黏膜斑 Koplik spots) 及皮肤斑丘疹。在我国自从婴幼儿广泛接种麻疫疫苗以来， 
该病的发展已经基本得到了控制。 


【病原学】 

麻疹病毒属于副黏液病毒 (Pamm^owVw) 科、麻疹病毒属，只有一个血清型。电镜下病毒 
呈球状或丝状，直径 150~200nm, 中心为单链 RNA, 其基因组有16 000个核苷酸，外有脂蛋白包 
膜，包膜有3种结构蛋白，是主要的致病物质。其中血凝素 (hemagglutinin.H) 是表面主要蛋白， 
能够识别靶细胞受体，促进病毒黏附于宿主 细胞; 融合蛋白 (fusion protein，F) 在病毒扩散时使病 
毒细胞与宿主细胞 融合; 基质蛋白 (matrix pr 0 tei n ，M) 与组合病毒成分及病毒繁殖有关。这3种 
结构蛋白可以刺激机体产生相应的抗体，用于临床诊断。麻疹病毒在体外抵抗力较弱，对热、紫 
外线及一般消毒剂敏感，56^ 30分钟即可灭活。但对寒冷及干燥环境有较强的抵抗力，室温下 
可存活数天， -70T 可存活数年。 
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[ 流行病学】 

(-) 传染源 

人是麻疫病毒的唯一宿主，因此麻疫患者是唯一的传染源。急性期的患者是最重要的传染 
源,发病前2天至出疹后5天内均具有传染性，前驱期传染性最强，出疹后逐渐减低，疼退时已 
无传染性。传染期患者口、鼻、咽、眼结合膜分泌物均含有病毒，恢复期不带病毒。此外，无症状 
病毒携带者和隐性感染者较少,传染性也较低，作为传染源的意义不大。 

(二) 传播途径 

经呼吸道飞沫传播是主要的传播途径。患者咳嗽、打喷嚏时，病毒随排出的飞沫经口、咽、 
鼻部或眼结合膜侵人易感者。密切接触者亦可经污染病毒的手传播,通过第三者或衣物间接传 
播很少见。 

(三） 人群易感性 

人类对麻疹病毒普遍易感，易感者接触患者后90%以上均可发病，病后可获得持久免 疫力。 
6个月以内婴儿因可从母体获得抗体很少患病，该病主要在6个月至5岁小儿间流行。近些年 
在年长儿和成人中也可见一些轻型麻疫病例，其主要原因为婴幼儿时未接种过麻疹疫苗或未再 
复种，使体内抗体的水平降低而成为易感者。 

㈣ 流行特征 

麻疹是一种传染性很强的传染病,发病季节以冬、春季为多见，但全年均可发生。20世纪前 
5 0年，世界各地均有麻疼流行。60年代麻疫疫苗问世以来,普种疫苗的国家发病率大大下降。 
在我国自麻疫疫苗纳人计划免疫项目、婴幼儿普遍接种麻疹疫苗以来,麻疹流行得到了有效控 
制。卫生部在 《200fr2012 年全国消除麻疹行动计划》提岀“到2012年，全国麻疹发病率控制在 
1/100万以下(不包括麻疼输人 病例) ，无本土麻疹病毒传播。”因此为了尽快达到2012年在我 
国彻底消除麻 ® 的目标，除继续婴幼儿全程接种麻疹疫苗外，还在全国开展麻疹疫苗强化免疫 
活动。 

【发病机制与病理解剖】 

麻疹病毒经空气飞沫到达上呼吸道或眼结合膜，在局部上皮细胞内复制.并从原发病灶处 
侵人局部淋巴组织，病毒迅速大量复制后人血，于感染后第 2-3 天引起第一次病毒血症。随后 
病毒进人全身单核-吞噬细胞系统并进行大量增殖。感染后第 5-7 天，大量复制后的病毒再次 
侵人血流,形成第二次病毒血症。病毒随血流播散至全身各组织器官,主要部位有呼吸道、眼结 
合膜、口咽部、皮肤、胃肠道等,此时引起一系列临床表现。在病程第15天以后，由于机体特 
异性免疫应答清除病毒,临床进人恢复期。感染麻疹病毒后，人体可产生补体结合抗体、血凝 
抑制抗体及中和抗体，前者为 I g M, 表示新近感染，后两者为 IgG, 表示对麻疹病毒具有免疫力。 
麻疹的病理特征是感染部位数个细胞融合形成多核巨细胞，可见于皮肤、眼结合膜、呼吸道和 
胃肠道黏膜、全身淋巴组织、肝、脾等处。皮疹为病毒或免疫损伤致皮肤浅表血管内皮细胞肿 
胀、增生、渗出，真皮淋巴细胞浸润、充血肿胀所致。由于崩解的红细胞和血浆渗出，使皮疼消 
退后遗留色素沉着，表皮细胞坏死及退行性变形成脱屑。口腔麻疹黏膜斑的病理改变与皮疹 
相似,是口腔黏膜内血管内皮肿胀、坏死及淋巴细胞浸润的结果。麻疫的病理改变以呼吸道病 
变最显著，肠道黏膜病变相对较轻。并发脑炎时脑组织可出现充血、水肿、点状出血或脱髓鞘 


t 


[ 临床表现】 

潜伏期为 6-21 天,平均为10天左右。接种过麻疹疫苗者可延长至3~4周, 



初起时仅数个 ，1~2 天内迅速增多融合，扩散至整个颊黏膜，形成表浅的糜烂，似鹅口疮， 2~3 
天后很快消失。前驱期一些患者可见颈、胸、腹部一过性风疫样皮疹，数小时即退去，称麻疹前 
驱疹。 

2. 出疹期从病程的第3~4天开始，持续1周左右。此时患者体温持续升高，同时呼吸道 
等感染中毒症状明显加重，特征性表现是开始岀现皮疹。皮疹首先见于耳后、发际，渐及前额、 
面、颈部，自上而下至胸、腹、背及四肢，2 〜 3天遍及全身，最后达手掌与足底。皮疹初为淡红色斑 
丘疹，大小不等,直径约 2~5mm， 压之褪色，疹间皮肤正常。出疹高峰时皮疹可融合，颜色转暗， 
部分病例可有出血性皮疹，压之不褪色。随出疹达高峰，全身毒血症状加重，体温可达40丈，患 
者可有嗜睡或烦躁不安，甚至谵妄、抽搐。咳嗽加重，咽红、舌干，结膜红肿、畏光。表浅淋巴结 
及肝、脾肿大，肺部可闻及干、湿啰音,可出现心功能衰竭。成人麻疼中毒症状常比小儿重，但并 
发症较少。 

3. 恢复期皮疹达高峰后，持续1~2天后迅速好转，体温开始下降，全身症状明显减轻，皮 
疹随之按出修顺序依次消退，可留有浅褐色色素沉着斑，1~2周后消失。疹退时有糠麸样细小 
脱屑。 

无并发症者整个病程为10~14天。麻疹过程中，呼吸道病变最显著，可表现为鼻炎、咽炎、 
支气管炎及肺炎，还可并发脑炎。此外，麻疹病毒感染过程中机体免疫反应明显降低，可使原有 
的变态反应性疾病如湿疹、哮喘、肾病综合征得到暂时缓解，但患者易继发细菌感染，结核病灶 
可复发或恶化。 

(二）非典型麻疹 

由于感染者的年龄不同、机体的免疫状态不同、病毒毒力的强弱不一、侵入人体数量及是否 
接种过麻疹疫苗及疫苗种类不同等因素,临床上可出现非典型麻疫， 包括： 

1. 轻型麻疹多见于对麻疼具有部分免疫力者，如6个月前婴儿，近期接受过被动免疫，或 
曾接种过麻疹疫苗。表现为低热且持续时间短，皮疹稀疏色淡，无麻疹科氏斑或不典型，呼吸道 
症状 轻等， 一般无并发症，病程在1周左右。病后所获免疫力与典型麻疹患者相同。 

2. 重型麻疹多见于全身情况差、免疫力低下或继发严重感染者，病死率高。 

(1) 中毒性 麻疹: 表现为全身感染中毒症状重，起病即高热，达40冗以上，伴有气促、发绀、心 
率快，甚至谵妄、抽搐、昏迷,同时皮疹也较严重。 

(2) 休克性 麻疹: 除具有中毒症状外,出现循环衰竭或心功能衰竭，表现为面色苍白、发绀、 
四肢厥冷、心音弱、心率快、血压下降等。皮疹暗淡稀少或皮疹出现后又突然隐退。 

(3) 出血性 麻疹: 皮疹为出血性，形成紫斑，压之不褪色，同时可有内脏出血。 

(4) 疱疹性 麻疹: 皮疹呈疱疹样，融合成大疱。发热高、中毒症状重。 

3. 异型麻疹主要发生在接种麻疹灭活疫苗后4 〜 6年，再接触麻疼患者时出现。表现为突 
起高热，头痛、肌痛、腹痛，无麻疹黏膜斑，病后2 〜 3天出现皮疼，从四肢远端开始，逐渐扩散到躯 
f 。皮疹为多形性，常伴四肢水肿， h 呼吸道卡他症状不明显，但肺部可闻啰音。肝、脾均可增大。 
异型麻疹病情较1，似多为自限性。其最重要的诊断依据是恢复期检测麻疹血凝抑制抗体呈现 
高滴度，但病毒分离阴性 t 一般认为异型麻疼无传染性。 



【实验室检查】 

(-) 血常规 

白细胞总数减少，淋巴细胞比例相对增多。如果白细胞数增加，尤其是中性粒细胞增加，提 
示继发细菌 感染; 若淋巴细胞严重减少,常提示预后不好。 

㈡血清学检查 

酶联免疫吸附试验 (EUSA) 测定血清特异性 IgM 和 IgG 抗体,敏感性和特异性好。其中 
IgM 抗体病后 5-20 天最高，阳性是诊断麻疹的标准方法, IgG 抗体恢复期较早期增高4倍以上 
即为阳性，也可以诊断麻疹。抗体包括血凝抑制抗体、中和抗体或补体结合抗体。 

(三)病原学检查 

1. 病毒分离取早期患者眼、鼻,咽分泌物或血、尿标本接种于原代人胚肾细胞，分离麻疹 
病毒，但不作为常规检査。 

2. 病毒抗原检测取早期患者鼻咽分泌物、血细胞及尿沉渣细胞，用免疫荧光或免疫酶法 
査麻疫病毒抗原，如阳性,可早期诊断。上述标本涂片后还可见多核巨细胞。 

3. 核酸检测采用反转录聚合酶链反应 （RT-PCR) 从临床标本中扩增麻疼病毒 RNA, 是一 
种非常敏感和特异的诊断方法，对免疫力低下而不能产生特异抗体的麻疹患者，尤为有价值。 

【并发症】 

㈠喉炎 

喉炎以2~3岁以下小儿多见,继发于细菌感染导致喉部组织水肿，分泌物增多，极易引起喉 
梗阻。表现为声音嘶哑、犬吠样咳嗽、呼吸困难、发绀等,严重时须及早做气管切开。 

(二)肺炎 

肺炎为麻疹最常见的并发症，多见于5岁以下患儿，占麻疫患儿死亡的90%以上。麻痊病 
毒本身引起的肺炎多不严重，而继发的肺部感染较为严重，病原体可为细菌或病毒,也可是多种 
细菌混合感染。表现为病情突然加重，咳嗽、咳脓痰，患儿可出现鼻翼扇动、口唇发绀,肺部有明 
显的啰音。 

㈢心肌炎 

2岁以下婴幼儿易致心肌病变,表现为气促、烦躁、面色苍白、发甜,听诊心音低钝、心率快。 
皮疹不能出全或突然隐退。心电图示 T 波和 ST 段改变。 

㈣脑炎 

麻疹脑炎的发病率为0.01%~0.5%,即使无神经系统症状，麻疹患者中50%可有脑电图异 
常。脑炎可发生于出疹后 2-6 天，亦可发生于出疼后3周左右。主要为麻疼病毒直接侵犯脑组 
织所致。临床表现与其他病毒性脑炎类似，病死率约15%,多数可恢复正常，部分患者留有智力 
低下、癫痫、瘫痪等后遗症。 

(五）亚急性硬化性全脑炎 

亚急性硬化性全脑炎 (subacute sclerosing panencephalitis,SSPE) 是麻疹的一种远期并发症， 
属慢性或亚急性进行性脑炎,罕见,发病率约 (1-4)/100 其机制主要与病毒基因变异有关， 
病毒变异后机体不能产生对基质蛋白的抗体，导致病毒在脑细胞中长期潜伏而引起。病理变化 
为脑组织退行性变。本病常在原发麻疹后2~17年(平均7年)发病，患者逐渐出现智力障碍、性 
格改变、运动不协调、语言和视听障碍、癫痫发作等症状，最后因昏迷、强直性瘫痪而死亡 c 


【诊断】 

典型麻渗不难诊断,根据当地有麻疹流行，没有接种过麻疹疫苗且有麻瘆患者的接触史，同 



时出现典型麻疹的临床表现，如急起发热、上呼吸道卡他症状、结膜充血、畏光、口腔麻疫黏膜斑 
及典型的皮疹等即可诊断 2 非典型患者难以确诊者，依赖于实验室检查。 


【鉴别诊断】 

1. 风疹前驱期短，全身症状和呼吸道症状轻，无麻疹黏膜斑，发热1~2天出疹，皮疹分布 
以面、颈、躯干为主。1~2天皮疹消退，无色素沉着和脱屑，常伴耳后、颈部淋巴结肿大。 

2. 幼儿急疹突起高热，持续3 〜 5天，上呼吸道症状轻，热骤降后而出现皮疹，皮疹散在呈 
玫瑰色,多位于躯干，1~3天皮疹退尽，热退后出疹为其特点。 

3. 猩红热前驱期发热，咽痛明显，1 〜 2天后全身出现针尖大小红色丘疹，疹间皮肤充血， 
压之退色，面部无皮疹，口周呈苍白圈，皮疹持续4~5天随热降而退，出现大片脱皮。外周血白 
细胞总数及中性粒细胞增高显著。 

4. 药物疹近期服药史,皮疹多有瘙痒，低热或无热，无黏膜斑及卡他症状，停药后皮疹渐 
消退。血嗜酸性粒细胞可增多 e 

麻疹与其他出疹性疾病的鉴别见表2-2。 


麻疹 

风疹 

幼儿急疹 
猩红热 


结膜炎 


药物疹 


表 2-2 麻疹与其他出疹性疾病的鉴别 


咽痛 麻疹黏膜斑 出疹时间 皮疹特征 

+ + 发热3~4天 红色斑丘疫由耳后开始 


发热1~2天 淡红色斑丘疹，由面部开始 

热骤降出疹 散在,玫瑰色，多位于躯干 

发热1~2天 全身出现针尖大小红色丘疹 

疹间皮肤充血 

用药时出疹 多形性、停药后疹退 


【预后】 


无并发症的单纯麻疹预后良好,重型麻疫病死率较高。 



对麻疫病毒尚无特效抗病毒药物，主要为对症治疗，加强护理，预防和治疗并发症。 

㈠一般治疗 

患者应单病室呼吸道隔离至体温正常或至少出疹后5 天; 卧床休息，保持室内空气新鲜，温 
度 适宜; 眼、鼻、口腔保持清洁，多饮水。对住院麻疹患儿应补充维生素 A, 来降低并发症和病 
死率。 

(二） 对症治疗 

高热可酌用小剂量解热药物或物理 降温; 咳嗽可用祛痰镇 咳药; 剧咳和烦躁不安可用少量 
镇 静药; 体弱病重患儿可早期注射丙种球 蛋白; 必要时给氧，保证水电解质及酸碱平衡等。 

(三） 并发症治疗 

1. 喉炎蒸汽雾化吸入稀释痰液，使用抗菌药物，对喉部水肿者可试用肾上腺皮质激素。 
喉梗阻严重时及早行气管切开。 



【预防】 

预防麻疹的关键措施是对易感者接种麻疹疫苗,提高其免疫力。 

(-) 管理传染源 

对麻疫患者应做到早诊断、早报告、早隔离、早治疗，患者隔离至岀疹后5天，伴呼吸道并发 
症者应延长到出瘳后10天。易感的接触者检疫期为3周，并使用被动免疫制剂。流行期间，儿 
童机构应加强检査，及时发现患者。 

(二)切断传播途径 

流行期间避免去公共场所或人多拥挤处，出人应戴 口罩; 无并发症的患儿在家中隔离，以减 
少传播和继发医院感染。 

(=) 保护易感人群 

1. 主动免疫主要对象为婴幼儿,但未患过麻疹的儿童和成人均可接种麻疫减毒活疫苗。 
目前发达国家初种麻疫疫苗的年龄大多定在15个月，而发展中国家由于仍常有麻疼流行，初 
种年龄为8个月。第1次皮下注射 0.2ml, 儿童和成人剂量相同。易感者在接触患者2天内若 
接种疫苗，仍有可能预防发病或减轻病情。接种后12天出现 IgM 抗体，阳性率可达95%-98%, 
2-6 个月后 渐降; I g G 抗体仍维持一定水平 ,4-6 年后部分儿童已完全测不出抗体，故需复种。 
接种后反应较轻微，少数接种者可出现短时低热。接种疫苗的禁忌为妊娠、过敏体质、免疫功 
能低下者(如肿瘤、白血病、使用免疫抑制剂及放射治疗者 等); 活动性结核应治疗后再考虑 
接种; 发热及一般急、慢性疾病者应暂缓 接种; 凡6周内接受过被动免疫制剂者，应推迟3个月 
接种。 

2. 被动免疫新生儿可从母体得到特异抗体，免疫的半衰期大约有3周，随后便对麻疹 
病毒易感。体弱、妊娠妇女及年幼的易感者接触麻疼患者后，应立即采用被动免疫。在接触患 
者 5 天内注射人血丙种球蛋白 3ml 可预防发病。若5天后注射，则只能减轻症状.免疫有效期 
3〜8周。 

(窦晓光） 
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第六节水痘和带状疱疹 

水痘 (varicella,chickenpox) 和带状疱疹 (herps zoster) 是由同一种病毒即水痘-带状疱疹病 
毒 (varicella-zoster »;n«,VZV) 感染所引起的、临床表现不同的两种疾病。水痘为原发性感染，多 
见于儿童，临床特征是同时出现的全身性丘疫、水疱及结痂。带状疱疹是潜伏于感觉神经节的 
水痘-带状瘤疼病毒再激活后发生的皮肤感染，以沿身体一侧周围神经出现呈带状分布的、成媛 
出现的疱疹为特征,多见于成人。 



水痘-带状疱疹病毒属疱疹病毒科，仅有一个血清型。病毒呈球形，直径 150~200mri。 病 
毒衣壳是由162个壳粒排成的对称20面体，外层为脂蛋白包膜，核心为双链 DNA。 病毒含有 
DNA 聚合酶 (DNA polymerase) 和胸腺嘧啶激酶 (thymidine kinase) ，前者为合成 DNA 所必需的酶， 
系疱疹病毒属共有，后者仅存在于单纯疱疫病毒和水痘-带状疱疫病毒。一般认为，不能产生胸 
腺嘧啶激酶的病毒不能造成潜伏感染而引起带状痕疹。受病毒感染的细胞可形成多核巨细胞， 
核内出现嗜酸性包涵体。病毒对外界抵抗力弱，不耐热和酸，不能在痂皮中存活，能被乙醚等消 
毒剂灭活。人是已知的自然界中的唯一宿主。 


痘 


【流行病学】 

(一） 传染源 

患者是唯一的传染源。病毒存在于患者上呼吸道和疱疹液中，发病前1~2天至皮疹完全结 
痂为止均有传染性。易感儿童接触带状疱疹患者后，也可发生水痘。 

(二） 传播途径 

主要通过呼吸道飞沫和直接接触传播，亦可通过接触被污染的用具传播。 

(三） 人群易感性 

本病传染性极强，人群对水痘普遍易感。易感儿童接触后90%发病，6个月以下婴儿较少见。 
孕妇患水痘时，胎儿可被感染。病后可获持久免疫，二次感染发病者极少见，但以后可发生带状 
疱疹。本病一年四季均可发生，以冬、春季为高。 


【发病机制与病理解剖】 

病毒经上呼吸道侵入人体后，先在呼吸道黏膜细胞中增殖，2~3天后进入血液，形成病毒血 
症，并在单核•巨噬细胞系统内增殖后再次入血，形成第二次病毒血症,并向全身扩散，引起各器 
官病变。主要受累的器官是皮肤，偶尔也可以累及内脏。皮疹分批出现与病毒间歇性入血有关， 
其出现的时间与间隙性病毒血症的发生相一致。皮疹出现1~4天后，出现特异性细胞免疫并产 
生特异性抗体，病毒血症消失，症状随之缓解。 

水痘的皮肤病变主要在表皮棘细胞层，细胞呈气球样变、肿胀，组织液渗入形成水痘疱疹， 
内含大量病毒。水痘疱疹以单房为主，周边和基底部可见胞核分裂的多核巨细胞，内含嗜酸性 
包涵体。水疱液开始时透明，当上皮细胞脱落加之炎性细胞浸润，使疱内液体变浊并减少，最后 
下层的上皮细胞再生，结痂脱落，结痂脱落后一般不留痕迹。小儿初次感染水痘-带状疱疹病毒 
时，临床表现为水痘，愈后可获免疫力。但部分病毐经感觉神经纤维传人，潜伏 T 脊髓 ff 侧沖经 
根和三叉神经节的神经细胞内，形成慢性潜在性感染。免疫功能正常的患者，可有部分内脏器 
官的轻微受累，如血清丙氨酸转氨酶 (ALT) 升高等。免疫功能缺陷者则可出现播散性水痘，病 
变累及胃肠道、肺、肝、脾、胰、肾上腺和肠道等，受累器官可有局灶性坏死、炎性细胞浸润，病变 
部位可见含嗜酸性包涵体的多核巨细胞。并发脑炎者，脑组织可有水肿、充血和点状出血等。 

【临床表现】 

潜伏期为10~24天，以14~16天为多见。典型水痘可分为 两期： 

(-) 前-， 

婴幼儿常无症状或症状轻微，在出现低热、全身不适的同时已有皮疹出现。年长儿童和 



皮瘆首先见于躯干和头部，以后延及面部及四肢。初为红色斑疹，数小时后变为丘疹并发 
展成瘤疹。疱疹为单房性，楠圆形，直径 3~5mm, 周围有红晕，疱疹壁薄易破,疹液透明，后变混 
浊，疱疹处常伴瘙痒。 1-2 天后疱瘆从中心开始干枯、结痂，红晕消失。1周左右痂皮脱落愈合， 
一般不留瘢痕。如有继发感染，则形成脓疱，结痂、脱痂时间将延长。水痘皮疹为向心性分布， 
主要位于躯干,其次为头面部，四肢相对较少，手掌、足底更少。部分患者可在口腔、咽喉、眼结 
膜和外阴等黏膜处发生疱疹，破裂后形成溃疡。水痘皮疹是分批出现，故病程中在同一部位可 
见斑丘疹、水疱和结痂同时存在，后期出现的斑丘疹可未发展成水疱即隐退。水痘多为自限性 
疾病,10天左右自愈。儿童患者症状和皮疹均较轻，成人患者症状较重，易并发水痕肺炎。免疫 
功能低下者，易出现播散性水痘，皮疹融合形成大疱。妊娠期感染水痘，可致胎儿畸形、早产或 
死胎。产前数天内患水痘，可发生新生儿水痘，病情常较危重。 

除了上述典型水痘外，可有疹内出血的出血型水痘，病情极 严重。 此型全身症状重，皮肤、 
黏膜有疲点、疲斑和内脏出血等，系因血小板减少或弥散性血管内凝血 （DIC) 所致。还可有因继 
发细菌感染所致的坏疽型水痘,皮肤大片坏死，可因脓毒症而死亡。 


【实验室检查】 

(-) 血常规 

血白细胞总数正常或稍增高，淋巴细胞分数可以升高。 

(二）疱疹刮片 

刮取新鲜疱疹基底组织涂片，用瑞特或吉姆萨染色可见多核巨细胞，用苏木素-伊红染色可 
查见核内包涵体。 

(彐血清学检查 

常用酶联免疫吸附法或补体结合试验检测特异性抗体。补体结合抗体于出疹后 1.-4 天出现， 
2~6周达高峰,6~12个月后逐渐下降。血清抗体检查有可能发生与单纯疱疹病毒抗体的交叉 
反应。 

㈣病原学检查 

1. 病毒分离取病程3~4天疱疫液种于人胚成纤维细胞，分离出病毒后可作进一步鉴定。 

2. 抗原检查对病变皮肤刮取物，用免疫荧光法检查病毒抗原。其方法敏感、快速，并容易 
与单纯疱疹病毒感染相鉴别。 

3. 核酸检测用聚合酶链反应 (PCR) 检测患者呼吸道上皮细胞和外周血由细胞中的病毒 
DNA ,系敏感、快速的早期诊断方法。 

【并发症] 

㈠皮疹继发细菌感染 

如化脓性感染、丹毒、蜂窝织炎、脓毒症等。 

(二) 肺炎 

原发性水痘肺炎多见于成人患者或免疫功能缺陷者。轻者可无临床表现，仅X线检查有月市 
部弥漫性结节性 浸润; 重者有咳嗽、咯血、胸痛、呼吸困难、发 绀等; 严重者可于 24-48 小时内死 
于急性呼吸衰竭。继发性肺炎为继发细菌感染所致,多见于 

(三） 脑炎 

发生率低于1%,多发生于出疫后1周左右，临床表现和脑脊液改变与一般病毒性脑炎相似， 



预后较好，病死率为5% 左右： 重者可遗留神经系统后遗症。 

(四）肝炎 

多表现为 ALT 升高，少数可出现肝脂肪性变，伴发肝性脑病即 Reye 综合征。 



典型水痘根据临床皮疹特点诊断多无困难，非典型患者须依赖于实验室检査确定。 

【鉴别诊断】 

(一） 带状疱疹 

成人多见，痕疹常沿一定的神经走行呈带状分布,不对称，局部灼痛明显。 

(二） 脓疱疹 

为儿童常见的细菌感染性疾病。常发于鼻唇周围或四肢暴露部位，初为疱疹，继成脓疱，最 
后结痂，皮疹无分批出现特点,无全身症状。 

(三） 丘疹样荨麻疹 

系皮肤过敏性疾病，婴幼儿多见，四肢、躯干皮肤分批出现红色丘疼，顶端有小疱，周围无红 
晕，不结痂，不累及头部和口腔。 

【预后】 

预后一般良好，结痂脱落后大都无癒痕。重症或并发脑炎者，预后差，甚至可导致死亡。 

【治疗】 

(一） 一般治疗和对症治疗 

患者应隔离至全部瘤疹变成干结痂为止。发热期卧床休息，给予易消化食物和注意补充水 
分。加强护理，保持皮肤清洁，避免搔抓疱疹处以免导致继发感染。皮肤瘙痒者可用炉甘石洗 
剂涂擦，疱疹破裂后可涂甲紫或抗生素软膏。 

(二） 抗病毒治疗 

早期应用阿昔洛韦 (acyclovir) 已证明有一定疗效，是治疗水痘-带状疱疹病毒感染的首选 
抗病毒药物。每天 600~800mg, 分次口服，疗程10天。如皮疹出现24小时内进行治疗，则能控 
制皮疹发展，加速病情恢复。此外，阿糖腺苷和干扰素也可试用。 

(三） 防治并发症 

继发细菌感染时应及早选用抗菌药物，合并脑炎出现脑水肿者应采取脱水治疗。水痘不宜 
使用糖皮质激素。 

【预防】 

患者应予呼吸道隔离至全部疱疹结痂，其污染物、用具可用煮沸或日晒等方法进行消毒_ 
对于免疫功能低下、正在使用免疫抑制剂治疗的患者或孕妇等，如有接触史，可肌注丙种球蛋白 
0.4~0.6ml/kg， 或肌内注射带状疱疹免疫球蛋白 O.lml/kg， 以减轻病情。 

:、带状疱修 

带状疱疹是潜伏于人体感觉神经节的水宿-带状疱疹病毒经再激活后所引起的皮肤损害， 
免疫功能低下时易发带状疱疹。临床特征为沿身体单侧体表神经分布的相应皮肤出现呈带状 
的成簇水疱，常伴有局部神经疼痛。 
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第二章病毒性传染病 


【流行病学】 

㈠传染源 

水痘和带状疱疹患者是本病传染源。 

(二） 传播途径 

病毒可通过呼吸道或直接接触传播，但一般认为带状疱疹主要不是通过外源性感染.而系 
潜伏性感染的病毒再激活所致。 

(三） 易感人群 

人群普遍易感,带状疱疹痊愈后仍可复发。 

【发病机制与病理解剖】 

初次感染水痕-带状痕疼病毒后，引起原发感染后多表现为水痘，部分患者病毒沿神经纤维 
进人感觉神经节，呈潜伏性感染。当免疫功能下降时，如恶性肿瘤、使用免疫抑制剂、病毒感染 
或艾滋病等时,潜伏的病毒被激活而复制,使受侵犯的神经节发生炎症，引起相应节段的皮肤出 
现痕疹，同时使受累神经分布区域产生疼痛。 

主要病变部位在神经和皮肤，病理变化主要是受累神经节炎症。局部可见单个核细胞浸润， 
神经细胞变性，核内可发现包涵体，皮疫病变与水痙相同。 

【临床表现】 

起病初期，可出现低热和全身不适。随后出现沿着神经节段分布的局部皮肤灼痒、疼痛、感 
觉异常等。1~3天后沿着周围神经分布区域出现成簇的红色斑丘疹，很快发展为水疱，疱疹从米 
粒大至绿豆大不等，分批出现，沿神经支配的皮肤呈带状排列，故名“带状痕疼”，伴有显著的神 
经痛是该病突出特征。带状疱疹3天左右转为疱廠痕，1周内干涸 ，10-12 天结痂, 2 ~3周脱痴， 
疼痛消失，不留瘢痕。免疫功能严重受损者，病程可延长。带状疱疹可发生于任何感觉神经分 
布区，但以脊神经胸段最常见，因此皮疹部位常见于胸部，约占50%,其次为腰部、面部等。带状 
疱疹皮疹多为一侧性，很少超过躯体中线，罕有多神经或双侧受累发生。 

水痘-带状痕疹病毒可侵犯三叉神经眼支,发生眼带 状疱疫 ，病后常发展成角膜炎与虹膜睫 
状体炎,若发生角膜溃痪可致失明。病毒侵犯脑神经，可出现面瘫、听力丧失、眩晕、咽喉麻痹等。 
50岁以上带状疱疹患者易发生疱疹后神经痛,可持续数月。 

本病轻者可以不出现皮疹，仅有节段性神经疼痛。重型常见于免疫功能缺损者或恶性肿瘤 
患者。还可发生播散性带状疱疹,表现为除皮肤损害外，伴有髙热和毒血症，甚至发生带状疱疹 
肺炎和脑膜脑炎，病死率高。 

【实验室检查】 

同水痘，当出现带状疮疹脑炎、脑膜炎、脊髓炎者,其脑脊液细胞数及蛋白有轻度增加，糖和 
氣化物正常。 

【诊断】 

典型患者根据单侧性、呈带状排列的疱疹和伴有神经痛，诊断多无困难。非典型病例有赖 
于实验检査。 
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【鉴别诊断】 

该病有时须与单纯疱疹鉴别，后者常反复发生,分布无规律，疼痛不明显 • 



该病系自限性疾病，治疗原则为止痛、抗病毒和预防继发感染等。 

(-) 抗病毒治疗 

抗病毒治疗的适应证 包括: 患者年龄大于50 岁; 病变部位在头 颈部; 躯干或四肢严重的疱 
疹; 有免疫缺陷 患者； 出现严重的特异性皮炎或严重的湿疹等。可选用阿昔洛韦， 400~800 mg 口 
服，每4小时1次，疗程7~10天。阿搪腺苷每天 15mg/kg， 静脉滴注，疗程10天。 

(二）对症治疗 

疱疹局部可用阿昔洛韦乳剂涂抹，可缩短病程。神经疼痛剧烈者，给镇痛药。保持皮损处 
清洁，防止继发细菌感染。 

【预防】 


主要是预防水痘，目前尚无有效办法直接预防带状疱疹。 


(窦晓光） 
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第七节流行性腮腺炎 


流行性腮腺炎 （mumps) 是由腮腺炎病毒 (Poramporinu parotitis) 所引起的急性呼吸道传染 
病。以腮腺非化脓性炎症、腮腺区肿痛为临床特征。主要发生在儿童和青少年。腮腺炎病毒除 
侵犯腮腺外，尚能侵犯神经系统及各种腺体组织，引起脑膜炎、脑膜脑炎、睾丸炎、卵巢炎和胰腺 
炎等。 

【病原学】 

腮腺炎病毒属于副黏病毒科副黏病毒属 {Paramyxovirus) 的单股 RNA 病毒。呈球形，大小 
悬殊,直径在 100~200nm 之间。 该病毒抗原结构稳定，只有一个血清型。但依据小的疏水蛋白 
基因序列的差异至少分为 A-J 10个基因型。此病毒有6种主要蛋白，即核蛋白 （NP), 多聚酶蛋 
白 （P) 和 L 蛋白，均为可溶性抗原,即 S 抗原。2种包膜糖蛋白，即含血凝素和神经氨酸酶 (HN) 
糖蛋白，以及血溶-细胞融合 （F) 糖蛋白（又称V 抗原) ，此外还有基质蛋白 （M) 在包装病毒中起 
作用，发病后丨周即可出现 S 抗体,可用补体结合法检测，此抗体无保护作用，但可用于诊断^ 
无论发病弓否，人感染腮腺炎病毒后.V抗原能诱导机体产生保护性抗体，一般感染后2~3周才 
出现，1~2周后达高峰，但其于体内存在时间长，可用补体结合法、血凝抑制法和中和抗体法进 





行检测，是检测感染后免疫应答的较好指标。人是腮腺炎病毒唯一的宿主。在体外实验中，腮 
腺炎病毒能在许多哺乳类动物细胞和鸡胚中培养生长。腮腺炎病毒抵抗力低，紫外线、甲醛和 
56=C 温度均可灭活，但4弋时能存活数天。 

【流行病学】 

(-) 传染源 

早期患者及隐性感染者均为传染源。患者聰腺肿大前7天至肿大后9天约2周时间内，可 
从唾液中分离出病毒，此时患者具高度传染性。有脑膜炎表现者能从脑脊液中分离出病毒，无 
腮腺肿大的其他器官感染者亦能从唾液和尿中排出病毒。 

(Z) 传播途径 

主要通过飞沫传播。 

(三)易感人群 

人群普遍易感，但由于1岁以内婴儿体内尚有经胎盘获得的抗腮腺炎病毒特异性抗体，同 
时成人中约80%曾患显性或隐性感染而在体内存在一定的抗体，故约90%病例为1~15岁的少 
年儿童，但近年来成人病例有增多的趋势。 

㈣流行情况 

本病呈全球性分布,全年均可发病,但以冬、春季为主。患者主要是学龄儿童,无免疫力的 
成人亦可发病。感染后一般可获较持久的免疫力。 

【发病机制与病理解剖】 

腮腺炎病毒从呼吸道侵人人体后，在局部黏膜上皮细胞和局部淋巴结中复制，然后进人血 
流,播散至聰腺和中枢神经系统，引起腮腺炎和脑膜炎。病毒在进一步繁殖复制后，再次侵人血 
流，形成第二次病毒血症,并侵犯第一次病毒血症时未受累的器官，如颌下腺,舌下腺，睾丸，胰 
腺等，引起相应的临床表现。因此流行性腮腺炎实际上是一种系统性、多器官受累的疾病，临床 
表现形式多样。 

腮腺炎的病理特征是腮腺非化脓性炎症。腺体呈肿胀发红,可见渗出物，出血性病灶和白 
细胞浸润。腮腺导管有卡他性炎症，其壁细胞肿胀，导管周围及腺体壁有淋巴细胞浸润。周围 
间质纟且织水肿等病变可导致腮腺导管的阻塞、扩张和淀粉酶潴留。淀粉酶排出受阻，则经淋巴 
管进人血液循环，使血和尿中淀粉酶增高。睾丸、胰腺等受累时亦可出现淋巴细胞浸润和睾丸 
炎 '胰腺炎等病变。但本病毒易累及成熟睾丸，幼年患者则很少出现睾丸炎。 

腿腺炎病毒所致脑膜脑炎的发病机制目前考虑是腮腺炎病毒的血溶-细胞融合糖蛋白所 
致。动物实验表明应用此蛋白的单克隆抗体能预防脑炎和脑细胞坏死的发生。病理变化包括 
细胞的变性、坏死和炎性细胞浸润。 

【临床表现】 

潜伏期 14-25 天，平均18天。部分病例有发热、头痛、无力、食欲缺乏等前驱症状，但大部 
分患者无前驱症状。发病 1-2 天后出现颧骨弓或耳部疼痛，然后唾液腺肿大,体温上升可达 
401腮腺最常受累，通常一侧腮腺肿大后2~4天又累及对侧。双侧腮腺肿大者约占75%。腮 
腺肿大是以耳垂为中心，向前、后、下发展,使下颌骨边缘不清。由于覆盖于腮腺上的皮下软组 
织水肿使局部皮肤发亮，肿痛明显，有轻度触痛及感觉 过敏; 表面灼热,但多不发红；因唾液腺管 
的阻塞，当进食酸性食物促使唾液分泌时疼痛加剧。腮腺肿大2~3天达高峰，持续 4-5 天后逐 
渐消退。腮腺管口早期常有红肿。虽然腮腺肿胀最具特异性,但领下腺或舌下腺可以同时受累， 
有时是单独受累。颌下腺肿大时颈前下颂处明显肿胀，可触及椭圆形腺体。舌下腺肿大时，可 



有症状的脑膜炎发生在15%的病例，患者出现头痛、嗜睡和脑膜刺激征 ： 一般发生在腮 
腺炎发病后 4-5 天，有的患者脑膜炎先于腮腺炎 = 一般症状在1周内消失。脑脊液白细胞计 
数在 25xl0 6 /L 左右，主要是淋巴细胞 増高。 少数患者脑脊液中糖降低 = 预后一般良好 = 脑 
膜脑炎或脑炎患者,常有高热、谵妄、抽搐、昏迷，重症者可致死亡。可遗留耳聋、视力障碍等后 
遗症。 

睾丸炎常见于腮腺肿大开始消退时患者又出现发热,睾丸明显肿胀和疼痛，可并发附睾炎， 
鞘膜积液和阴#水肿，睾丸炎多为单侧，约1/3的病例为双侧受累。急性症状持续3~5天，10 
天内逐渐好转。部分患者睾丸炎后发生不同程度的睾丸萎缩，这是腮腺炎病毒引起睾丸细胞坏 
死所致，但很少引起不育症 c 

卵巢炎发生于5%的成年妇女，可出现下腹疼痛。右侧卵巢炎患者可酷似阑尾炎_-有时可 
触及肿大的卵巢 ； 一般不影响生育能力。 

胰腺炎常于腮腺肿大数天后发生，可有恶心、呕吐和中上腹疼痛和压痛。由于单纯腮腺炎 
即可弓I起血、尿淀粉酶增高，因此需作脂肪酶检査，若升高则有助于胰腺炎的诊断。腮腺炎合并 
胰腺炎的发病率低于10%。 

其他如心肌炎 3L 腺炎和甲状腺炎等亦可在腮腺炎发生前后发生。 

【实验室检查】 

㈠常规检查 

白细胞计数和尿常规一般正常，有睾丸炎者白细胞可以增高。有肾损害时尿中可出现蛋白 
和管型。 

(二） 血清和尿液中淀粉酶测定 

90%患者血清和尿淀粉酶增高。淀粉酶增高的程度往往与腮腺肿胀程度成正比。无腮腺 
肿大的脑膜炎患者，血和尿中淀粉酶也可升高。血脂肪酶增高，有助于胰腺炎的诊断， 

(三） 脑脊液检查 

有腮腺炎而无脑膜炎症状和体征的患者.约半数脑脊液中白细胞计数轻度升高，且能从脑 
脊液中分离出腮腺炎病毒。 

㈣血清学检查 

1. 抗体检查 EUSA 法检测血清中 NP 的 IgM 抗体可作出近期感染的诊断，有报告认为用 
于患者唾液检査阳性率亦很高。 

2. 抗原检查近年来有应用特异性抗体或单克隆抗体来检测腮腺炎病毒抗原，可作早期诊 
断。应用 PCR 技术检测腮腺炎病毒 RNA, 可明显提高可疑患者的诊 断率， 

(五）病毒分离 

应用早期患者的唾液、尿或脑膜炎患者的脑脊液，接种于原代猴肾、细胞或 Hela 细胞 
可分离出腮腺炎病毒, 3-6 天内组织培养细胞可出现病变形成多核巨细胞： 

【并发症】 

尽管主要病变在腮腺，但流行性腮腺炎实际上是一种全身性感染，可累及中枢神经系统或 
其他腺体，器官出现相应的症状和体征。某些并发症可因无腮腺的肿大而误诊，只能以血清学 
检测确诊。常见并发症包括神经系统并发症、生殖系统并发症以及胰腺炎、肾炎等。 

【诊断】 

主要根据有发热和以耳垂为中心的腮腺肿大，结合流行情况和发病前 2 〜 3 闺有接触史. 



【鉴别诊断】 

1. 化脓性腮腺炎主要是一侧性腮腺肿大，不伴睾丸炎或卵巢炎。挤压腮腺时有脓液自腮 
腺管口流出。外周血中白细胞总数和中性粒细胞计数明显增高。 

2. 其他病毒性腮腺炎甲型流感病毒、副流感病毒、肠道病毒中的柯萨奇 A 组病毒及淋巴 
细胞脉络丛脑膜炎病毒等均可以引起腮腺炎，需根据血清学检査和病毒分离进行鉴别 

3. 其他原因的腮腺肿大许多慢性病如糖尿病、慢性肝病、结节病、营养不良和腮腺导管阻 
塞等均可引起腮腺肿大,一般不伴急性感染症状,局部也无明显疼痛和压痛。 

【预后】 

腮腺炎大多预后良好，病死率为0.5%-2.3%。主要死于重症腮腺炎病毒性脑炎。 

【治疗】 

㈠ 一® 治疗 

卧床休息，给予流质饮食,避免进食酸性饮料。注意口腔卫生，餐后用生理盐水漱口。 

C-) 对症治疗 

头痛和腮腺胀痛可应用镇痛药。睾丸胀痛可用棉花垫和丁字带托起。发热温度较高、患者 
食欲差时，应补充水、电解质和能量,以减轻症状。 

㈢抗病毒治疗 

发病早期可试用利巴韦林 Ig/dJL 童 15mg/kg 静脉滴注，疗程5~7天，但效果有待确 
定。亦有报告应用干扰素治疗成人腮腺炎合并睾丸炎患者，能使腮腺炎和睾丸炎症状较快 
消失。 

(Effi 肾腺皮质激素的应用 

对重症或并发脑膜脑炎、心肌炎患者，可应用地塞米松每天 5~10mg, 静脉滴注,5~7天。 

㈤颅内 高压鹏 

若出现剧烈头痛、呕吐疑为颅内高压的患者，可应用20%甘露醇 l~2g/kg 静脉推注，隔4~6 
小时一次，直到症状好转。 

(六)预防睾丸炎 

男性成人患者,为预防睾丸炎的发生，早期可应用己烯雌酚每次 lmg, 3次/天口服。 

【预防】 

患者应按呼吸道传染病隔离。由于症状开始前数天患者已开始排出病毒，因此预防的重点 
是应用疫苗对易感者进行主动免疫。 

目前国内外应用腮腺炎减毒活疫苗，进行皮下接种,亦可采用喷鼻或气雾方法。90%以上 
可产生抗体。潜伏期患者接种可以减轻发病症状。由于可能有致畸作用，故孕妇禁用。严重系 
统性免疫损害者为相对禁忌，但应用腮腺炎疫苗免疫无症状的人免疫缺陷病毒 （HI V ) 感染的儿 
童,是被认可的。国际上推荐应用麻疹腮腺炎风疹 （MMR) 疫苗,但有报告应用 L-Z 腮腺炎病毒 
株作疫苗接种后 3 5天内无菌性脑膜炎发生率 2.5/ 万。 



第八节肾综合征出血热 


肾综合征出血热 （hemorrhagic fever with renal syndrome,HFRS), 又称流行性出血热 (epidemic 
hemorrhagic fCTCT) 是由汉坦病毒属 (Mania-viruses) 的各型病毒引起的，以鼠类为主要传染源的一 
种自然疫源性疾病^本病的主要病理变化是全身小血管和毛细血管广泛性损害，临床上以发热、 
低血压休克、充血出血和肾损害为主要表现。典型病例病程呈五期经过。广泛流行于亚欧等国， 
我国为高发区。 

【病原学】 

汉坦病毒属布尼亚病毒科 (Sunyow'rirfae), 为负性单链 RNA 病毒，形态呈圆形或卵圆形，有 
双层包膜，外膜上有纤突。直径 78~210nm. 平均 120ran。 其基因 RNA 可分为大、中、小三个片段， 
即 L、M 和 S, 其中 S 基因编码核衣壳蛋白, M 基因编码膜蛋白,可分为 G1 和 G2,L 基因编码聚 
合酶。核衣壳蛋白是病毒主要结构蛋白之一.它包裹着病毒的各基因片段, G1 和 G2 糖蛋白构 
成病毒的包膜。 

汉坦病毒的核衣壳蛋白有较强的免疫原性和稳定的抗原决定簇，宿主感染后核衣壳蛋白抗 
体出现最早，在病程第 2-3 天即能检出，有助于早期诊断。一般认为核衣壳蛋白中含补体结合 
抗原，而不含中和抗原。膜蛋白中含中和抗原和血凝抗原,前者能诱导宿主产生具有保护作用 
的中和抗体(膜蛋白具有血凝活性，可产生),后者可引起低 pH 依赖性细胞融合,对病毒颗粒吸 
附于受感染宿主的细胞表面及随后病毒脱衣壳进人胞质可能起重要作用。 

由于抗原结构的不同，汉坦病毒至少有20个以上血清型。不同鼠类携带不同血清型，临床 
表现轻重程度也不一致。其中I型汉坦病毒(//(^(^^^，取奶^^型汉城病毒^。!^!*™， 
SEOV)、 III 型普马拉病毒 （Puunwto ;，;n«,PUUV) 和 W 型希望山病毒 (P rospect wVm.PHV) 是 
经世界卫生组织 （WHO) 认定的。其余包括多布拉伐病毒-贝尔格莱德病毒 （fl 0 6 rm)a -6 e / g rad e 
rin«,D0BV)、 泰 国病毒 （7Vm; »;rm,TV)、 索托帕拉雅病毒 （rtoaHayam »i™,TPMV)、 辛诺柏病 
毒 （Sin nombre t)in«,SNVh 纽约病毒 (Wew : Kori i^us.NYV), 长沼病毒 (Bayou i>irai,BAYV)、 黑渠 
港病毒 (BfcicA creek canal iii>«j,BCCNK>、 安第斯病毒 (/4nrfes rirus.ANV) 和图拉病毒 (7Wu virus , 
tulv ) 等。其中 i、n、m 型和多布拉伐病毒-贝尔格莱德病毒能引起人类肾综合征出血热。 
在我国流行的主要是丨型和 n 型病毒。近年来在我国还发现了 nr 型普马拉病毒^而辛诺柏病 
毒等主要引起以呼吸窘迫和呼吸衰竭为主要表现的汉坦病毒肺综合征 ( hantaviruspulmonary 
syndrome,HPS)„ 由于病毒型别不同，引起人类疾病的临床症状轻重有所不同，其中丨型较重 . II 
型次之 .m 型多为轻型，多布拉伐-贝尔格莱德病毒类似丨型。 

汉坦病毒对乙醚、氯仿、去氧胆酸盐敏感，不耐热和不耐酸，高于 37<c 及 pH 5.0 以下易被灭 



第二章病毒性传染病 


活 ,56<C 30分钟或1001 1分钟可被灭活。对紫外线、酒精和碘酒等消毒剂敏感。 

【流行病学】 

(-) 传染源 

据国内外不完全统计，有170多种脊椎动物能自然感染汉坦病毒，我国发现53种动物携带 
本病毒，主要宿主动物是啮齿类，其他动物包括猫、猪、犬和兔等= 在我国 以黑线姬鼠 （apodemus 
agrarius), 褐家鼠 (mus norvegicus) 为主要宿主动物和传染源。林区则以大林姬鼠 （apodemus 
sylvaticus) 为主。由于肾综合征出血热患者早期的血液和尿液中携带病毒，虽然有接触后发病 
的个别病例报告，但人不是主要传染源。 

(二) 传播途径 

1. 呼吸道传播鼠类携带病毒的排泄物，如尿、粪、唾液等污染尘埃后形成气溶胶 （aerosol) 
能通过呼吸道而感染人体。 

2. 消化道传播进食被鼠类携带病毒的排泄物所污染的食物可经口腔或胃肠道黏膜感染。 

3. 接触传播被鼠咬伤或破损伤口接触带病毒的鼠类排泄物或血液后亦可导致感染。 

4. 垂直传播孕妇感染本病后病毒可以经胎盘感染胎儿，曾从感染肾综合征出血热孕妇的 
流产儿脏器中分离到汉坦病毒。 

5. 虫媒传播尽管我国从恙螨和柏次禽刺螨中分离到汉坦病毒，但其传播作用尚有待进一 
频实。 

(三） 易感性 

人普遍易感，在流行区隐性感染率可达3.5%~4.3%。 

㈣流行獅 

1. 地区性主要分布在亚洲，其次为欧洲和非洲，美洲病例较少。我国疫情最重，除青海和 
新疆外，均有病例报告。目前我国的流行趋势是老疫区病例逐渐减少，新疫区则不断增加 c 

2. 季节性和周期性虽本病四季均能发病，但有较明显的高峰季节，其中姬鼠传播者以 
11-1 月份为高峰 ,5-7 月为小高峰。家鼠传播者以3~5月为高峰：林区姬鼠传播者以夏季为流 
行 高峰。 本病非高峰季节发病较过去明显增多,并呈现出老疫区轻患者较多，新疫区重患者较 
多的特点。 

本病发病率有一定周期性波动，以姬鼠为主要传染源的疫区,一般相隔数年有一次较大流 
行,以家鼠、黄鼠为传染源的疫区周期性尚不明确。实验用老鼠也有感染实验人员的疫情发生， 
不受季节的影响。 

3. 人群分布以男性青壮年农民和工人发病较高，其他人群亦可发病。不同人群发病的多 

少与接触传染源的机会多少有关。 . 

【发病机制与病理解剖】 

(-) 发病机制 

肾综合征出血热的发病机制至‘今仍未完全阐明，汉坦病毒进人人体后随血液到达全身，通 
过位于血小板、内皮细胞和巨噬细胞表面的 P, 整合素介导进人血管内皮细胞内以及骨髓、肝、 
脾、肺、肾和淋巴结等组织，进一步增殖后再释放人血引起病毒血症。一方面病毒能直接破坏感 
染细胞功能和结构,另一方面病毒感染诱发人体的免疫应答和各种细胞因子的释放，导致机体 
组织损伤。由于汉坦病毒对人体呈泛嗜性感染，因而能弓I起多器官损害 ■: 

1. 病毒直接作用临床上患者均有病毒血症期，且有相应的中毒症状，不同血清型的病毒 
所引起的临床症状轻重 不同; 在肾综合征出血热患者几乎所有脏器组织中均能检出汉坦病毒抗 
原，尤其是肾综合征出血热基本病变部位血管内皮细胞中，而且有抗原分布的细胞往往发生病 
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(2) 其他免疫反应 

1) 变态反 应:汉 坦病毒侵入人体后可引起机体一系列免疫应答。①本病早期特异性 IgE 抗 
体升高，其上升水平与肥大细胞脱颗粒阳性率呈正相关，提示存在I型变态 反应; ②患者血小板 
存在免疫复合物，电镜观察肾组织除颗粒状 IgG 沉着外，肾小管基底膜存在线状 IgG 沉积，提示 
临床上血小板的减少和肾小管的损害与 n 型变态反应 有关; ③电镜观察发现淋巴细胞攻击肾小 
管上皮细胞，认为病毒可以通过细胞毒 T 细胞的介导损伤机体细胞，提示存在IV型变态反应。 
至于以上存在的I、 n、m、iv 型变态反应在本病发病机制中的地位尚有待进一步研究。 

2) 细胞免疫反 应：多 数报告肾综合征出血热患者急性期外周血 CD8 + 细胞明显升高， CD4/ 
CD8 比值下降或倒置，抑制性 T 细胞 (T s ) 功能低下，细胞毒 T 淋巴细胞 (CTL) 明显升高,且重型 
患者比轻、中型显著增加, CTL 的功能为分泌细胞毒素诱导细胞凋亡以及直接杀死表面具有抗 
原的靶细胞导致靶细胞的损伤，说明 CTL 在灭活病毒的同时，也大量损伤了感染汉坦病毒的靶 
细胞。 Araki 等曾报道，在喷齿类宿主，持续病毒感染与缺乏病毒特异性 CD8 + T 细胞有密切关系。 
在患者的肾脏尸检标本中发现有大量 CD8 + CTL 的积聚。 

3) 各种细胞因子和介质的作 用:汉 坦病毒能诱发机体的巨嗟细胞和淋巴细胞等释放各种细 
胞因子和介质，引起临床症状和组织损害。如白细胞介素 l(IL-l) 和肿瘤坏死因子 (TNF) 能引 
起发热，一定量的 TNF 和7干扰素是血管渗透性升高的重要因素，能引起休克和器官功能衰竭。 
此外，血浆内皮素、血栓素 p 2 、血管紧张素 n 等的升高能显著减少肾血流量和肾小球滤过率，促 
进肾功能衰竭的发生。 

(二） 病理生理 

1. 休克本病病程的3 〜 7天常出现的低血压休克称为原发性休克，少尿期以后发生的休克 
称为继发性休克。原发性休克发生的原因主要是由于病毒及免疫反应广泛损伤全身小血管与 
毛细血管，加上血管活性物质的作用，导致血管扩张、血管通透性增加,血浆外渗使血容量下降。 
此外，由于血浆外渗使血液浓缩，血液黏稠度升高，促进 DIC 的发生，导致血液循环齡滞，血流受 
阻，因而使有效循环血量进一步降低。继发性休克的原因主要是大出血，继发感染和多尿期水 
与电解质补充不足，导致有效循环血量不足。 

2. 出血血管壁的损伤、血小板减少和功能异常，肝素类物质增加和 DIC 导致的凝血机制 
异常原因。 

3. 急性肾衰其原因包括肾血流 障碍; 肾小球和肾小管基底膜的免疫 损伤; 肾间质水肿和 
出血； 肾小球微血栓形成和缺血性 坏死; 肾素、血管紧张素 n 的激 活; 肾小管管腔被蛋白、管型等 
阻塞。 

(三） 病理解剖 

本病病理变化以小血管和肾脏病变最明显，其次为心、肝、脑等脏器。基本病变是小血管(包 
括小动脉、小静脉和毛细血管）内皮细胞肿胀，变性和坏死。管壁呈不规则收缩和扩张，最后呈 
纤维素样坏死和崩解，管腔内可有微血栓形成。肾脏肉眼可见肾脂肪囊水肿、出血，肾皮质苍白， 
肾髓质极度充血并有出血和水肿。镜检肾小球充血，基底膜增厚，肾近曲小管变性和肾小管受 
压而变窄或闭塞，肾间质炎性反应较轻，主要为淋巴细胞和单核细胞浸润。心脏病 变:右 心房有 



量血浆渗漏所致，纵隔亦可出现。肝肿大，可出现肝细胞变性、灶性坏死和融合坏死灶。脾肿大， 
脾髓质充血、细胞增生、脾小体受压萎缩。脑实质水肿和出血,神经细胞变性.胶质细胞增生。 

【临床表现】 

潜伏期 4-46 天,一般为7~14天，以2周多见。典型病例病程中有发热期、低血 ;K 休克期、 
少尿期、多尿期和恢复期的五期经过，但非典型病例明显增加。如轻型病例可出现越期现象，而 
重症患者则可出现发热期、休克期和少尿期之间的互相重叠。 

(-) 发热期 

主要表现为发热、全身中毒症状、毛细血管损伤和肾损害。患者多起病急，畏寒，发热常在 
39~40t； 之间，热型以弛张型为多，少数呈稽留型或不规则型。热程多数为 3-7 天，少数达10天 
以上。一般体温越高，热程越长,则病情越重。少数患者起病时以低热、胃肠不适和呼吸道前驱 
症状开始。轻型患者热退后症状缓解,重症患者热退后反而加重。 

全身中毒症状表现为全身酸痛、头痛、腰痛和眼眶痛。头痛、腰痛、眼眶痛一般称为 痛”。 
头痛为脑血管扩张充血所致，腰痛与肾周围组织充血、水肿以及腹膜后水肿有关，眼眶痛是眼球 
周围组织水肿所致，重者可伴有眼压升高和视力模糊。多数患者可以出现胃肠中毒症状，如食 
欲减退、恶心、呕吐或腹痛、腹泻，腹痛剧烈者，腹部有压痛、反跳痛，易误诊为急腹症而手术。此 
类患者多为脑系膜局部极度充血和水肿所致。腹泻可带黏液和血，易误诊为肠炎或痢疾。部分 
患者可出现嗜睡、烦躁、谵妄或抽搐等神经精神症状,此类患者多数发展为重型。 

毛细血管损害征主要表现为充血、出血和渗出水肿征。皮肤充血潮红主要见于颜面、颈、胸 
部等部位，重者呈酒醉貌。黏膜充血见于眼结膜、软腭和咽部。皮肤出血多见于腋下及胸背部， 
常呈搔抓样、条索点状疲点。黏膜出血常见于软膊，呈针尖样出血点，眼结膜呈片状出血。少数 
患者有鼻出血、咯血、黑便或血尿。如在病程 4-6 天，腰、臀部或注射部位出现大片瘀斑和腔道 
大出血可能为 DIC 所致,是重症表现。渗出水肿征主要表现在球结膜水肿，轻者眼球转动时球 
结膜有涟漪波，重者球结膜呈水泡样，甚至突出眼裂。部分患者出现眼睑和脸部水肿，亦町出现 
腹水，一般渗出水肿越重，病情越重。 

肾损害主要表现在蛋白尿和镜检可发现管型等。 

(二) 低血压休克期 

一般发生于第 4-6 病日，迟者8~9病日出现。多数患者在发热末期或热退同时出现血压 
下降,少数在热退后发生。轻型患者可不发生低血压或休克。本期持续时间，短者数小时，长者 
可达6天以上 ，一 般为1~3天。其持续时间的长短与病情轻重、治疗措施是否及时和正确有关。 
—般血压开始下降时四肢尚温暖。当血容量继续下降则出现脸色苍白、四肢厥冷、脉搏细弱或 
不能触及,尿量减少等。当大脑供血不足时，可出现烦躁、擔妄、神志恍惚。少数顽固性休克患者， 
由于长期组织血流灌注不良,而出现发甜，并促使 DIC ,脑水肿,急性呼吸窘迫综合征 （ARDS) 和 
急性肾功能衰竭的发生。 

(三) 少尿期 

常继低血压休克期而出现，亦可与低血压休克期重叠或由发热期直接进人本期 .1 4低血 
压休克期重叠的少尿应和肾前性少尿相鉴别。 一 般认为24小时尿量少于 400ml 为少尿，少于 
50ml 为无尿，少数患者无明显少尿而存在氮质血症，称为无少尿型肾功能不全，这是肾小球受损 
而肾小管受损不严重所致。 

少尿期一般发生于第5~8病日，持续时间短者1天，长者10余天，一般为2~5天 . 少尿期 




或库氏 （Kussmaul) 深大呼吸 ： 水钠潴留，使组织水肿加重，可出现腹水和高血容量综合征，后者 
表现为体表静脉充盈,收缩压增高,脉压增大而使脉搏洪大，脸部胀满和心率增快。电解质紊乱 
主要表现为高血钾、低血钠和低血钙，少数亦可发生低血钾和高血镁，高血钾和低血钾均能引起 
心律失常，低血钠表现为头昏、倦怠。严重者可有视力模糊和脑水肿。低血钙可引起手足搐搦。 
本期病情轻重与少尿持续时间和氮质血症的高低相平行，若 BUN 每天上升 21mmol/L 以上为高 
分解型肾功能衰竭,预后较差。 

(四）多尿期 

此期为新生的肾小管重吸收功能尚未完善，加上尿素氮等潴留物质引起高渗性利尿作用， 
使尿量明显增加。多数患者少尿期后进入此期，少数患者可由发热期或低血压期转入此期。多 
尿期一般出现在病程第9~14天，持续时间短者1天，长者可达数月之久。根据尿量和氮质血症 
情况可分以下飞 期： 

1. 移行期每天尿 M 由 400ml 增至 2000ml， 此期虽尿量增加，但血尿素氮 （BUN) 和肌野等 
反而升高，症状加重，不少患者因并发症而死于此期，宜特别注意观察 病情； 

2. 多尿早期每天尿量超过 2000ml, 氮质血症未见改善，症状仍重。 

3. 多尿后期尿量每天超过 3000ml， 并逐日增加，氮质血症逐步下降，精神食欲逐日好转， 
此期每天尿量可达 4000~8000ml， 少数可达15 000ml 以上。此期若水和电解质补充不足或继发 
感染，可发生继发性休克，亦可发生低血钠、低血钾等症状。 

(S) 恢复期 

经多尿期后，尿量恢复为 2000ml 以下，精神、食欲基本恢复，一般尚需1~3个月体力才能完 
全恢复。少数患者可遗留高血压、肾功能障碍、心肌劳损和垂体功能减退等症状。 

临床 分型: 根据发热高低、中毒症状轻重和出血、休克、肾功能损害严重程度的不同，临床上 
可分为以下 五型： 

1. 轻型体温39^以下，中毒症状轻，除出血点外无其他出血现象，肾损害轻，无休克和 
少尿。 

2. 中型体温39〜 40T：， 中毒症状较重，有明显球结膜水肿，病程中收缩压低于 90mmHg 或 
脉压小于 30mmHg， 有明显出血和少尿期，尿蛋白(+++) 0 

3- 重型体温 >40丈，中毒症状及渗出体征严重，可出现中毒性精神症状，并出现休克，有 
皮肤瘀斑和腔道出血，休克和肾损害严重，少尿持续5天以内或无尿2天以内。 

4. 危重型在重型基础上并出现以下情况之 一者: 难治性 休克; 有重要脏器 出血; 少尿超出 
5天或无尿2天以上, BUN 超出 42.84 m m O l/L(120mg/dl) ; 出现心衰、肺 水肿； 出现脑水肿、脑出血 
或脑疝等中枢神经合 并症; 严重继发感染。 

5- 非典型发热 38T： 以下，皮肤黏膜可有散在出血点，尿蛋白（±)，血、尿特异性抗原或抗 
体阳性者。 

【实验室检查】 

1. 血常规 病程卜 2天白细胞计数多属正常,第三病日后逐渐升高，可达 (15~30) x 107L， 
少数重型患者可达 (5CM00) x 107L， 早期中性粒细胞增多，核左移，有中毒颗粒，重症患者可见 
幼稚细胞朵类 h 血病反应,.第4〜5病日后，淋巴细胞增多，并出现较多的异型淋巴细胞。由于 
血浆外渗，血液浓缩，所以从发热后期开始至低血压休克期，血红蛋白和红细胞数均升高,血小 



板从第 2 病日起开始减少,并可见异型血小板。 

2. 尿常规病程第2天可出现尿蛋白，第 4-6 病日尿蛋白常达 +++ - ++++ ，突然出现大量 
尿蛋白对诊断很有帮助。部分病例尿中出现膜状物,这是大量尿蛋白与红细胞和脱落上皮细胞 
相混合的凝聚物。镜检可见红细胞、白细胞和管型，此外尿沉渣中可发现巨大的融合细胞，这是 
汉坦病毒的包膜糖蛋白在酸性条件下引起泌尿系脱落细胞的融合,这些融合细胞中能检出汉坦 
病毒抗原。 

+3. 血液生化检查 BUN 及肌酐在低血压休克期、少数患者在发热后期开始升高，移行期末 
达高峰，多尿后期开始下降。发热期血气分析以呼吸性碱中毒多见，休克期和少尿期以代谓士性 
酸中毒为主。血钠、氣、钙在本病各期中多数降低，而磷、镁等则增高。血钾在少尿期升高，但亦 
有少数患者少尿期仍出现低血钾。肝功能检査可见转氨酶升高、胆红素升高。 

4. 凝血功能检查发热期开始血小板减少,其黏附、凝聚和释放功能降低,若出现 DIC , 血 
小板常减少至 50xl0 9 /L 以下, DIC 的高凝期出现凝血时间缩短，消耗性低凝血期则纤维蛋白 
原降低，凝血酶原时间延长和凝血酶时间延长，进人纤溶亢进期则出现纤维蛋白降解物 （FDP) 
升高。 

5. 免疫学检查 

⑴特异性抗体检测 :在第 2病日即能检出特异性 IgM 抗体，I : 20为阳性。 IgG 抗体1 : 40 
为阳性,1周后滴度上升4倍或以上有诊断价值。 

(2) 特异性抗原检测 :常用 免疫荧光法或 ELISA 法，胶体金法则更为敏感。早期患者的血清 
及周围血中性粒细胞、单核细胞、淋巴细胞和尿沉渣细胞均可检出汉坦病毒抗原。 

6. 分子生物学方法应用巢式 RT-PCR 方法可以检出汉坦病毒的 RNA, 敏感性较高，具有 
诊断价值。 

7. 病毒分离将发热期患者的血清、血细胞和尿液等接种 Vero-E6 细胞或 A549 细胞中可 
分离汉坦病毒。 

8. 其他检查心电图可出现窦性心动过缓、传导阻滞等心律失常和心肌受损表现，此外高 
血钾时出现 T 波高尖，低血钾时出现 U 波等。部分患者眼压增高，若明显增高者常为重症。脑 
水肿患者可见视乳头水肿。胸部X线约30%患者有肺水肿表现，约20%患者出现胸腔积液和 
胸膜反应。 

【并发症】 

(一） 腔道出血 

腔道出血以呕血、便血最为常见，咯血、腹腔出血、彝出血和阴道出血等均较常见。 

(二） 中枢神经系统并发症 

中枢神经系统并发症包括由汉坦病毒侵犯中枢神经而引起脑炎和脑膜炎，因休克、凝血机 
制异常、电解质紊乱和高血容量综合征等引起的脑水肿，高血压脑病和颅内出血等, CT 烦脑检 
査有助于以上诊断。 

(三） 肺水肿 

1. 急性呼吸窘迫综合征 (ARDS) 由于肺毛细血管损伤，通透性增高使肺间质大量渗液， 
此外肺内微小血管的血栓形成和肺泡表面活性物质生成减少均能促成 ARDS, 可表现为呼吸急 
促，出现发绀，肺部可闻及支气管呼吸音和干湿啰音,X线表现为双侧斑点状或片状阴影，呈毛 
玻璃样。血气分析动脉氧分压降低至 60mmHg 以下，常见于休克期和少尿期。新近美国报道发 
生在新墨西哥州等地的汉坦病毒感染，以 ARDS 为主要表现，常于发病2~6天内因呼吸窘迫导 
致急性呼吸衰竭而死亡，病死率高达67%。 

2. 心源性肺水肿可以由肺毛细血管受损,肺泡内大量渗液所致，亦可由高血容量或心肌 



受损所引起。 

㈣其他 

包括继发性感染、自发性肾破裂、心肌损害和肝损害等。 

【诊断】 

诊断依据主要依靠临床特征性症状和体征，结合实验室检查，参考流行病学资料进行诊断。 

(一） 流行病学资料 

流行病学资料包括发病季节，病前两个月内进人疫区并有与鼠类或其他宿主动物接触史。 

(二） 临床特征 

临床特征包括早期三种主要表现和病程的五期经过,前者为发热中毒症状，充血、出血、外 
渗征和肾损害。患者热退后症状反而加重。典型病例有发热期、低血压休克期、少尿期、多尿期 
和恢复期。不典型者可越期或前三期之间重叠。 

(三） 实验室检查 

实验室检査包括血液浓缩、血红蛋白和红细胞增高、白细胞计数增高、血小板减少。尿蛋白 
大量出现和尿中带膜状物有助于诊断。血清、血细胞和尿中检出肾综合征出血热病毒抗原和血 
清中检出特异性 IgM 抗体可以明确诊断。特异性 IgG 抗体需双份血清效价升高4倍以上者才 
有诊断意义。反转录-聚合酶链反应 (RT-PCR) 检测汉坦病毒的 RNA 有助于早期和非典型患者 
的诊断。 

【鉴别诊断】 

发热期应与上呼吸道感染、败血症、急性胃肠炎和菌痢等鉴别。休克期应与其他感染性休 
克鉴别。少尿期应与急性肾炎及其他原因引起的急性肾功衰竭相鉴别。出血明显者需与消化 
性溃疡出血、血小板减少性紫癜和其他原因所致 DIC 鉴别。以 ARDS 为主要表现者应注意与其 
他原因引起者鉴别。腹痛为主要表现者应与外科急腹症相鉴别。 


【预后】 

本病病死率与临床类型、治疗迟早及措施是否正确相关。近年来通过早期诊断和治疗措施 
的改进，目前病死率由10%下降为3%-5%以下。 


【治疗】 

本病治疗以综合疗法为主,早期应用抗病毒治疗，中晚期则针对病理生理进行对症治疗。 
"三早一就”仍然是本病治疗原则，即早发现、早期休息、早期治疗和就近治疗。治疗中要注意防 
治休克、肾功能衰竭和出血。 

㈠发热期 

治疗 原则: 抗病毒、减轻外渗、改善中毒症状和预防 DICo 

1. 抗病毒发热期患者,成人可应用利巴韦林 lg/d 加人10%葡萄糖液 500ml 中静滴，持续 
3-5 天，能抑制病毒，减轻病情和缩短病程。 

2. 减轻外渗应早期卧床休息，为降低血管通透性可给予路丁、维生素 C 等，每天输注平 
衡盐溶液或葡萄糖盐水 1000ml 左右。高热、大汗或呕吐、腹泻者可适当增加。 

3. 改善中毒症状高热以物理降温为主，忌用强烈发汗退热药，以防大汗而进一步丧失血 
容量，中毒症状重者可给予地塞米松 5-lOmg 静滴,呕吐频繁者给予甲氧氯普胺（灭吐灵 )10mg 
肌内注射。 

4. 预防 DIC 适当给予低分子右旋糖酐或丹参注射液静脉滴注，以降低血液黏滞性。高热、 



中毒症状和渗出征严重者，应定期检查凝血时间,处于高凝状态时可给予小剂 a 肝素抗凝，一般 
用量 0.5~lin]/kg 体重 ,6-12 小时1次缓慢静脉注射。 

(二)低血压体克期 

治疗原 则:积 极补充血容量、注意纠正酸中毒和改善微循环。 

1. 补充血容量宜早期、快速和适量，争取4小时内血压稳定。液体应晶胶结合.以平衡 
盐为主，切忌单纯输人葡萄糖液。平衡盐液所含电解质、酸碱度和渗透压与人体细胞外液相似。 
临床上对休克较重患者，常用双渗平衡盐液（即每升各种电解质含量加一倍）能达到‘决速补充血 
容量的目的。这是由于输人高渗液体后能使外渗于组织的体液回流血管内达到快速扩容作用。 
胶体溶液常用低分子右旋糖酐、甘露醇、血浆和白蛋白。10%低分子右旋糖酐每天输人 a 不宜 
超过 1000ml, 否则易引起出血。由于本期存在血液浓缩，因而不宜应用全血。补充血容量期间 
应密切观察血压变化，血压正常后输液仍需维持24小时以上。 

2. 纠正酸中毒主要用5%碳酸氢钠溶液，可根据二氧化碳结合力结果分次补充或每次 
60~100ml, 根据病情每天给予 1-4 次,5%碳酸氢钠溶液渗透压为血浆的4倍，既能纠酸亦有扩 
容作用。 


3. 血管活性药和肾上腺糖皮质激素的应用经补液、纠酸后，血红蛋白已恢复正常,但血压 
仍不稳定者可应用血管活性药物如多巴胺 100~200 mg /L 静脉滴注。山莨菪碱 (654-2) 具有扩张 
微血管、解除血管痉挛,可酌情应用。也可同时用地塞米松 I0~20mg 静脉滴注。 

㈢少尿期 

治疗原则为“稳、促、导、透”,即稳定机体内环境、促进利尿、导泻和透析治疗。 

1. 稳定内环境由于部分患者少尿期与休克期重叠，因此少尿早期需与休克所致肾前性少 
尿相鉴别，若尿比重 >1.20, 尿钠 <40mni O l/L， 尿尿素氮与血尿素氮之比>10： 1,应考虑肾前性少 
尿。 可输注电解质溶液 500~1000ml, 并观察尿量是否增加，亦可用20%甘露醇100 〜 125 m l 静脉 
注射，观察3小时,若尿量不超过 100ml, 则为肾实质损害所致少尿，此时宜严格控制输入量。每 
天补液量为前一天尿量和呕吐量再加 500~700ml。 纠正酸中毒应根据 C0 2 CP 检测结果，用5% 
碳酸氢钠溶液纠正。减少蛋白分解，控制氮质血症，可给予高碳水化合物、高维生素和低蛋白饮 
食,不能进食者每天输人葡萄糖 200-300g。 必要时可加人适量胰岛素。 

2. 促进利尿本病少尿原因之一是肾间质水肿压迫肾小管,因此少尿初期可应用20%甘 
露醇 l 25 ml 静脉注射，以减轻肾间质水肿，用后若利尿效果明显者可重复应用1次，若效果不 
明显,应停止应用。常用利尿药物为呋塞米(速尿)，可从小量开始,逐步加大剂量至每次100~ 
300mg， 静脉注射。效果不明显时尚可适当加大剂量,4~6小时重复一次。亦可应用血管扩张剂 
如酸妥拉明 10mg 或山莨菪碱 10~20ing 静脉滴注，每天2~3次。 

3. 透析疗法可应用血液透析或腹膜透析。透析疗法的适应 证:少 尿持续4天以上或无 
尿24小时以上，或出现下列情况者:①明显氮质血症，血 BUN>28.56rnmol/L, 有严重尿毒症表现 
者;②高分解状态，每天 BUN 升高 >7.14mmol/L ; ③血钾 >6mraoWL,EKG 有高耸 T 波的高钾 表现； 
④高血容量综合征。由于本病水肿主要由于血管损伤,血浆外渗所致，与慢性肾炎肾功能不全 
所致水肿机制不同。若在透析治疗中进行超滤,应注意超滤总量与超滤速度不宜过大过快，以 
免在透析过程中发生低血压。 

4. 导泻和放血疗法为预防高血容量综合征和高血钾，可以进行导泻。但必须是无消化道 
出血者。常用甘露醇 25g, 亦可用50%硫酸镁 40ml 或大黄 10~30g 煎水，每天2~3次口服。放 
血疗法已罕见应用，只有在严重的高血容量综合征危及患者生命,如心衰、明显肺水肿时，且又 
缺乏其他措施的情况下应用 ，一 般每次放血 300~400ml。 

㈣多尿期 

治疗原 则:移 行期和多尿早期的治疗同少尿期，多尿后期主要是维持水和电解质平衡，防治 



则用鱼精蛋白或甲苯胺蓝静脉注射。 

2. 中枢神经系统并发症出现抽搐时应用地西泮 (diazepam) 或戊巴比妥钠静脉注射，脑水 
肿或颅内出血所致颅内高压应用甘露醇静脉注射。 

3. ARDS 可应用大剂盘肾上腺皮质激素地塞米松 20~30mg 每8小时1次静脉注射，此外 
应限制人水量和进行高频通气，或用呼吸机进行人工终末正压呼吸。 

4. 心衰肺水肿应控制输液或停止输液，并用强心药毛花苷 C、 镇静药地西泮及扩张血管 
和利尿药物，还可进行导泻或透析治疗。 

5. 自发性肾破裂进行手术缝合。 

【预防】 

(― ) 疫情监测 

由于新疫区不断扩大，因此应做好鼠密度、鼠带病毒率、易感人群监测工作。 

(二） 防鼠灭鼠 

应用药物、机械等方法灭鼠，一般认为灭鼠后 n 型病毒的发病率能较好地控制和下降。 

(三） 作好食品卫生和个人卫生 

防止鼠类排泄物污染食品，不用手接触鼠类及其排泄物，动物实验时要防止被实验鼠咬伤。 

(四） 疫苗注射 

目前我国研制的沙鼠肾细胞灭活疫苗 （ I型)，金地鼠肾细胞灭活疫苗 （n 型)和乳鼠脑纯化 
汉坦病毒灭活疫苗 （ I型)，这些单价疫苗已在流行区使用，88%~94%能产生中和抗体，但持续 
3~6个月后明显下降，1年后需加强注射。有发热、严重疾病和过敏者禁用。近年研制的由沙鼠 
肾原代细胞、金地鼠肾细胞和 V ero -E6 细胞制备的纯化精制双价(含I型和 n 型)也在应用中， 
不仅副反应轻，且仅需注射2针即可取得良好的保护效果。其他的新型疫苗如减毒活疫苗、重 
组痘苗疫苗 （VACV)、 基因 T. 程疫苗和 DNA 疫苗等国内外正在研究中。 



第九节流行性乙型脑炎 


流行性乙型脑炎 （epidemic encephalitis B) 简称乙脑，又称日本脑炎 （Japanese encephalitis), 
是由乙型脑炎病毒 (Japanese encephalitis tiiras,JEV) 引起的以脑实质炎症为主要病变的中枢神经 
系统急性传染病。本病经蚊传播,常流行于夏、秋季,主要分布于亚洲。临床上以高热、意 iR 障碍、 
抽搐 、病理反射及脑膜刺激征为特征，病死率高,部分病例可留有严重后遗症。 

【病原学】 

乙脑病毒属虫媒病毒乙组的黄病毒科 ( FtoWrirfae), 直径 40~50mn, 呈球形，有 
包膜，其基因为含10 976碱基对的单股正链 RNA.RNA 包被于单股多肽的核衣壳蛋白中组成病 
毒颗粒的核心。包膜中镶嵌有糖基化蛋白 （E 蛋白）和非糖基化蛋白 （M 蛋白)。其中 E 蛋白是 
病毒的主要抗原成分，由它形成的表面抗原决定簇,具有血凝活性和中和活性，同时还与多种重 
要的生物学活性密切相关。 

乙脑病毒易被常用消毒剂所杀灭,不耐热，100^ 2分钟或 56<C 30分钟即可灭活，对低温和 

抵抗力较强，用冰冻干燥法在 4T： 冰箱中可保存数年。乙脑病毒为嗜神经病毒，在细胞质内 
繁殖，能在乳鼠脑组织内传代，亦能在鸡胚、猴肾细胞和 Hela 细胞中生长繁殖。在蚊体内繁殖 
的适宜温度为25-30^：。 

乙脑病毒的抗原性稳定，较少变异。人与动物感染乙脑病毒后,可产生补体结合抗体、中和 
抗体及血凝抑制抗体，对这些特异性抗体的检测有助于临床诊断和流行病学调査。 

【流行病学】 

(-) 传染源 

乙脑是人畜共患的自然疫源性疾病，人与许多动物（如猪、牛、马、羊、鸡、鸭、鹅等）都可成为 
本病的传染源。人被乙脑病毒感染后，可出现短暂的病毒血症,但病毒数量少、且持续时间短， 
朗人不是本病的主要传染源。动物中的家畜、家禽和鸟类均可感染乙脑病毒，特别是猪的感 
染率高,仔猪经过一个流行季节几乎100%受到感染，感染后血中病毒数量多,病毒血症期长，加 
上猪的饲养面广，更新率快，因此猪是本病的主要传染源。病毒通常在蚊 一猪一 蚊等动物间循 
环。一般在人类乙脑流行前1~2个月，先在家禽中流行,故检测猪的乙脑病毒感染率 H] ■预测当 
年在人群中的流行趋势。亦有报道从蝙蝠中分离出乙脑病毒，认为蝙蝠可作为本病的传染源和 
长期储存宿主。 

(二)传播途径 

乙脑主要通过蚊叮咬而传播。库蚊、伊蚊和按蚊的某些种都能传播本病，而_ 带喙库蚊是 
主要传播媒介 t H 带库蚊在我国分布广泛,是最重要的蚊种之一，对人畜危害大。近年来，我国 
北方及云南先后从三带库蚊中分离到数十株乙脑病毒,是带病毒率最高的蚊种。在家禽的圈里. 
这种蚊最多,当它们叮咬感染乙脑病毒的动物尤其是猪后，病毒进人蚊体内迅速繁殖，然后移行 





【发病机制与病理解剖】 

带有乙脑病毒的蚊叮咬人后，病毒进人人体内，先在单核-吞噬细胞系统内繁殖，随后进人 
血液循环，形成病毒血症。感染病毒后是否发病及引起疾病的严重程度一方面取决于感染病毒 
的数量及毒力，而更重要的则是取决于人体的免疫力。当被感染者机体免疫力强时，只形成短 
暂的病毒血症，病毒很快被清除，不侵入中枢神经系统，临床上表现为隐性感染或轻型病例，并 
可获得终身免疫力。当被感染者免疫力弱，而感染的病毒数量大及毒力强，则病毒可侵人中枢 
神经系统，引起脑实质病变=脑寄生虫病、癫痫、高血压、脑血管病和脑外伤等可使血-脑脊液屏 
障功能降低，使病毒更易侵入中枢神经系统。 

乙脑脑组织的损伤机制与病毒对神经组织的直接侵袭有关，致神经细胞坏死、胶质细胞增 
生及炎性细胞浸润。细胞凋亡现象是乙脑病毒导致神经细胞死亡的普遍机制，此外在脑炎发病 
时，神经组织中大量一氧化氮 （NO) 产生所诱发的脂质过氧化是引起脑组织损伤的一个重要因 
素。脑损伤的另一机制则与免疫损伤有关，当体液免疫诱导出的特异性 IgM 与病毒抗原结合后， 
就会沉积在脑实质和血管壁上，激活补体及细胞免疫，引起免疫攻击，导致血管壁破坏，附壁血 
栓形成，脑组织供血障碍和坏死。免疫反应的强烈程度与病情的轻重及预后密切相关。 

乙脑的病变范 围较广 ，可累及整个中枢神经系统灰质，但以大脑皮层及基底核、视丘最为严 
重，脊髓的病变最轻。肉眼可见软脑膜充血、水肿、出血，镜检可出现以下 病变： 

1. 神经细胞变性、坏死表现为细胞肿胀，尼氏小体消失，胞质内空泡形成，核偏位等。 

2. 软化灶形成灶性神经细胞的坏死、液化形成镂空筛网状软化灶,对本病的诊断具有一 
定的特征性。 

3. 血管变化和炎症反应血管高度扩张充血，血管周围间隙增宽，脑组织水肿。灶性炎症 
细胞浸润以淋巴细胞、单核细胞和浆细胞为主，多以变性坏死的神经元为中心，或围绕血管周围 
间隙形成血管套。 

4. 胶质细胞增生小胶质细胞增生明显，形成小胶质细胞结节，后者多位于小血管旁或坏 
死的神经细胞附近。 


【临床表现】 



1. 初期为病初的 1-3 天。起病急,体温在 1-2 天内上升至 39-40T. 伴有头痛，褚神倦怠、 
食欲差、恶心、呕吐和嗜睡，此期易误认为上呼吸道感染。少数患者可出现神志淡漠和颈项强直。 

2. 极期病程的第 4-10 天，除初期症状加重外，突出表现为脑实质受损的症状 ； 

(1) 高热:体温常高达 40T,— 般持续7~10天，重型者可达3周以匕，发热越高.热程越长. 
病情越重。 

(2) 意识障碍 :表现 为嗜睡、擔妄、昏迷，定向力障碍等。神志不清最早可见于病稃第 1-2 天， 
但多发生于第 3-8 天，通常持续1周左右，重型者可长达1个月以上=昏迷的深浅、持续时间的 
长短与病情的严重程度和预后呈正相关。 

(3) 惊厥或抽搐:发生率约40%~60%,是病情严重的表现，主要系高热、脑实 质炎症 及脑水 
肿所致。表现为先出现面部 、眼肌、口 唇的小抽搐,随后肢体抽搐、强直性痉挛.可发生于单肢、 
双肢或四肢，重型者可发生全身强直性抽搐,历时数分钟至数十分钟不等.均伴有意识障碍=长 
时间或频繁抽搐,可导致发绀、脑缺氧和脑水肿，甚至呼吸 暂停。 

(4) 呼吸衰竭:主要为中枢性呼吸衰竭，多见于重型患者，由于脑实质炎症、缺氧.脑水肿、颅 
内高压、脑疝和低血钠脑病等所致，其中以脑实质病变，尤其是延脑呼吸中枢病变为主 © 原因。 
表现为呼吸节律不规则及幅度不均，如呼吸表浅、双吸气、叹息样呼吸.潮式呼吸、抽泣样呼吸 
等，最后呼吸停止。此外，因脊髓病变导致呼吸肌瘫痪可发生周围性呼吸衰竭。脑沛患者除前 
述呼吸异常外，尚有其他的临床表现。小脑幕切迹疝(颞叶疝）表现为患侧瞳孔先变小，随病情 
进展而逐渐散大，患侧上眼睑下垂、眼球外斜，病变对侧肢体的肌力减弱或麻痹.病理征阳性；由 
于脑干受压，可出现生命体征异常。而枕骨大孔® (小脑扁桃体疝）的生命体征紊乱出现较早， 
意识障碍出现较晚。因脑干缺氧，瞳孔可忽大忽小,由于位于延髓的呼吸中枢受损严重，患者早 
期可突发呼吸骤停而死亡。 

高热、抽搐和呼吸衰竭是乙脑极期的严重表现，三者互相影响，呼吸衰竭为引起死亡的主要 
原因。 

(5) 其他神经系统症状和体 征:多 在病程10天内出现，第2周后就很少出现新的神经系统 
表现。常有浅反射消失或减弱，深反射先充进后消失,病理征阳性。还可出现脑膜刺激征.但婴 
幼儿多无脑膜刺激征而有前囟隆起。由于自主神经受累，深昏迷者可有膀胱和直肠麻痹，表现 
为大小便失禁或尿浦留。昏迷患者尚可有肢体强直性瘫痪,偏瘫较单瘫多见，或者全瘫，伴有肌 
张力增高。 

(6) 循环衰竭:少见，常与呼吸衰竭同时出现，表现为血压下降、脉搏细速、休克和胃肠道出 
血。产生原因多为心功能不全、有效循环血量减少、消化道失血、脑水肿和脑疝等- 

3. 恢复期患者体温逐渐下降，神经系统症状和体征日趋好转，一般患者于2周左右可完 
全恢复，但重型患者需 1-6 个月才能逐渐恢复。此阶段的表现可有持续性低热、多汗、失眠、痴呆、 
失语、流涎、吞咽困难、颜面瘫痪、肢体强直性瘫痪或不自主运动，以及癫痫样发作等。经积极治 
疗大多数患者能恢复，如半年后上述症状仍不能恢复,称为后遗症。 

4. 后遗症期约5%~20%的重型乙脑患者留有后遗症，主要有失语，肢体瘫痪，意识障碍、 
精神失常及痴呆等，经积极治疗后可有不同程度的恢复。癫痫后遗症有时可持续终#, 

(二） B 床分型 

1. 轻型体温在 39X 以下，神志清楚，可有轻度嗜睡,无抽搐，头痛及呕吐不严電.脑膜刺 
激征不明显。1周左右可恢复。 

2. 普通型体温在39~40冗之间,有意识障碍如昏睡或浅昏迷，头痛.呕叶.脑膜刺激征明 
显，偶有抽搐,病理征可阳性。病程约7~ 14天，多无恢复期症状。 




3. 重型体温持续在 40T 以上，昏迷，反复或持续抽搐，瞳孔缩小，浅反射消失，深反射先 
亢进后消失，病理征阳性，常有神经系统定位症状和体征，可有肢体瘫痪和呼吸衰竭。病程多在 
2周以上，常有恢复期症状，部分患者留有不同程度后遗症。 

4. 极重型（暴发型）起病急骤,体温于1~2天内升至40 弋以上 ，反复或持续性强烈抽搐， 
伴深度昏迷，迅速出现中枢性呼吸衰竭及脑疝，病死率高，多在极期中死亡，幸存者常留有严重 
后遗症。 

流行期间以轻型和普通型患者多见。 

【实验室检查】 

C-) 血象 

白细胞总数增高，一般在 （10~20)X 10 9 /L, 个别甚至更高，中性粒细胞在80%以上，部分患者 
血象始终正常。 

(二） 脑脊液 

外观无色透明或微混浊，压力增高，白细胞多在 (50~500)x 10 6 /L, 少数可高达 1000 x 10 6 /L 
以上。早期以中性粒细胞为主，随后则淋巴细胞增多。白细胞计数的高低与病情轻重及预后无 
关。蛋白轻度增高，糖正常或偏高，氯化物正常。少数病例在病初脑脊液检査正常。 

(三） 血清学检查 

1. 特异性 IgM 抗体测定该抗体在病后3~4天即可出现，脑脊液中最早在病程第2天即 
可检测到，2周时达高峰，可作为早期诊断指标。检测的方法有酶联免疫吸附试验 (ELISA)、 间接 
免疫荧光法、2-巯基乙醇 (2-ME) 耐性试验等。 

2. 补体结合试验补体结合抗体为 IgG 抗体，具有较高的特异性，多在发病后2周出现， 
5~6周达高峰，抗体水平可维持1年左右，不能用于早期诊断，主要用于回顾性诊断或流行病学 
调查。 

3. 血凝抑制试验血凝抑制抗体出现较早，一般在病后第4~5天出现，2周时达高峰，抗体 
水平可维持1年以上。该试验阳性率高于补体结合试验，操作简便，可用于临床诊断及流行病 
学调查。由于乙脑病毒的血凝素抗原与同属病毒登革热病毒和黄热病病毒等有弱的交叉反应， 
故可出现假阳性。 

(四） 病原学检查 

1. 病毒分离由于乙脑病毒主要存在于脑组织中，血及脑脊液中不易分离出病毒，在病程 
第1周内死亡病例的脑组织中可分离到病毒。 

2. 病毒抗原或核酸的检测在组织、血液或其他体液中通过直接免疫荧光或聚合酶链反应 
(PCR) 可检测到乙脑病毒抗原或特异性核酸。 


【并发症】 


发生率约10%，以支气管肺炎最为常见，多因昏迷患者呼吸道分泌物不易咳出或应用人工 
呼吸器后所致。其次为肺不张、败血症、尿路感染、压疮等，重型患者应警惕应激性胃黏膜病变 
所致上消化道大出血的发生 c 

【诊断】 

(一） 流行病学资料 

严格的季节性（夏秋季)，10岁以下儿童多见，但近年来成人病例有增加趋势。 

(二） 临床特点 

起病急，高热、头痛、呕吐,意识障碍，抽搐，病理反射及脑膜刺激征阳性等。 



血象白细胞及中性粒细胞 增高; 脑脊液检査呈无菌性脑膜炎 改变; 对乙脑诊断主要是依赖 
血清或脑脊液中的抗体检测，病原分离等。乙脑患者病毒血症期短,血清和脑脊液中病毒、分离 
阳性率低，所以临床早期诊断多使用 EUSA 法检测 IgM。 发病4~7天就可进行血清学检査，特 
异性 IgM 抗体阳性可助确诊。另外,如恢复期血清中抗乙脑病毒 IgG 抗体或中和抗体滴度比急 
性期有大于4倍升髙者,或急性期抗乙脑病毒 IgM / IgG 抗体阴性，而恢复期阳性者;或检测到乙 
脑病毒抗原、特异性核酸者均可确诊。 

【鉴别诊断】 

㈠中毒性菌痢 

乙脑与中毒性菌痢均多见于夏、秋季，且10岁以下儿童的发病率高，故需特别鉴别。后者 
起病较乙脑更急，常于发病24小时内出现高热、抽搐、昏迷和感染性休克,一般无脑膜刺激征， 
脑脊液多正常。作肛拭子或生理盐水灌肠镜检粪便,可见大量脓、白细胞。 

(二)化脓議麟 

化脓性脑膜炎的中枢神经系统表现与乙脑相似，但多以脑膜炎的表现为主，脑实质病变的 
表现不突出，脑脊液呈细菌性脑膜炎改变，涂片和培养可找到细菌。其中流脑多见于冬、春季， 
大多有皮肤、黏膜瘀点，其他细菌所致者多有原发病灶。 

(=) 结核性脑駿 

结核性脑膜炎无季节性。常有结核病史,起病较缓,病程长,脑膜刺激征较明显，而脑实质 
病变表现较轻。脑脊液蛋白明显增高，氯化物明显下降,糖降低，其薄膜涂片或培养可检出结核 
杆菌。必要时可行X线胸片和眼底检查以发现结核病灶。 

㈣其他病毒性脑炎 

其他病毒性脑炎可由单纯疱疼病毒、肠道病毒、腮腺炎病毒等引起,临床表现相似.确诊有 
赖于血清学检査和病毒分离。森林脑炎与流行性乙型脑炎表现相似,应注意鉴别。 

【预后】 

轻型和普通型大多可顺利恢复,重型和暴发型患者的病死率可高达20%以上，主要为中枢 
性呼吸衰竭所致,存活者可留有不同程度的后遗症。 

【治疗】 

目前尚无特效的抗病毒治疗药物,早期可试用利巴韦林、干扰素等。应采取积极的对症和 
支持治疗,维持体内水和电解质的平衡，密切观察病情变化，重点处理好高热、抽搐、控制脑水肿 
和呼吸衰竭等危重症状，降低病死率和减少后遗症的发生。 

㈠一般治疗 

患者应隔离于有防蚊和降温设施的病房，室温控制在 SOT 以下。注意口腔和皮肤清洁， 
昏迷患者应定时翻身、侧卧、拍背、吸痰，以防止肺部感染和压疮的发生。昏迷、抽搐患者应 
设栏以防坠床。重型患者应静脉输液，但不宜过多，以免加重脑水肿。一般成人每天补液约 
1500~2000ml ,儿童每天约 50~80raJ/kg, 并酌情补充钾盐,纠正酸中毒。昏迷者可采用鼻饲。 

(二)对症治疗 

高热、抽搐及呼吸衰竭是危及患者生命的三大主要症状，且互为因果，形成恶性循环。高热 
增加耗氧量，加重脑水肿和神经细胞病变,使抽搐 加重; 抽搐又加重缺氧,导致呼吸衰竭并进一 
步加重脑组织病变，使体温升高。因而及时控制高热、抽搐及呼吸衰竭是抢救乙脑患者的关键。 

1. 高热应以物理降温为主,药物降温为辅，同时降低室温，使肛温保持在38弋左右。具 



体措施如下： 

(1) 物理 降温： 包括冰敷额部、枕部和体表大血管部位，如腋下、颈部及腹股沟等处，用 
30%~50%乙醇或温水擦浴，冷盐水灌肠等。降温不宜过快、过猛，禁用冰水擦浴，以免引起寒战 
和虚脱。 

(2) 药物降 温:适 当应用退热药，应防止用药过量致大量出汗而引起循环衰竭。 

(3) 亚冬眠疗 法:适 用于持续高热伴反复抽搐者，具有降温、镇静、止痉作用。以氯丙嗪和异 
丙嗪每次各 0.5~lmg/lcg 肌注，每4 〜 6小时1次，疗程一般为3~5天。因为该类药物可抑制呼吸 
中枢及咳嗽反射，故用药过程中应保持呼吸道通畅，密切观察生命体征变化。 

2. 抽搐应去除病因及镇静解痉 

(1) 因高热所致者.以降温为主 3 

(2) 因脑水肿所致者,应加强脱水治疗，可用20%甘露醇静脉滴注或推注 (20-30 分钟内)， 
每次 l~2g/kg, 根据病情可每4~6小时重复使用，必要时可加用50%葡萄糖、呋塞米、肾上腺皮质 
激素静脉注射。 

(3) 因脑实质病变引起的抽搐，可使用镇静剂。常用的镇静剂有地西泮，成人每次 10~20mg, 
儿童每次 0.1~0.3mg/kg (每次不超过 lOmg), 肌注或缓慢静脉 注射; 还可用水合氯醛鼻饲或灌肠， 
成人每次 l~2g, 儿童每次 60~80 mg /kg (每次不超过 lg); 亦可采用亚冬眠疗法。巴比妥钠可用于 
预防抽搐，成人每次 0.1~0.2g ，儿童每次 5~8mg/kg。 

3. 呼吸衰竭应根据引起的病因进行相应的治疗。 

(1) 氧疗，可通过增加吸入氧浓度来纠正患者的缺氧状态，可选用鼻导管或面罩给氧。 

(2) 因脑水肿所致者应加强脱水治疗。 

(3) 因呼吸道分泌物阻塞者应定时吸痰、翻身拍背，必要时可用化痰药物 ( a - 糜蛋白酶、沐舒 
坦等)和糖皮质激素雾化吸入，并可适当加人抗生素防治细菌 感染; 对于有严重排痰障碍者可考 
虑用纤维支气管镜吸痰。经上述处理无效，病情危重者，可采用气管插管或气管切开建立人工 
气道。人丁•呼吸器是维持有效呼吸功能，保证呼吸衰竭抢救成功，减少后遗症的重要措施之一， 
因而必要时应适当放宽气管切开的指征。 

(4) 中枢性呼吸衰竭时可使用呼吸兴奋剂，首选洛贝林，成人每次3 〜 6mg, 儿童每次 
0.15~0.2mg/kg, 肌注或静脉 滴注； 亦可选用尼可刹米，成人每次 0.375~0.75g, 儿童每次5~ 
10mg/kg， 肌注或静脉 滴注； 其他如盐酸哌甲酯(利他林)、二甲弗林（回苏林)等可交替或联合 
使用。 

(5) 改善微循环，使用血管扩张剂可改善脑微循环、减轻脑水肿、解除脑血管痉挛和兴奋呼 
吸中枢。可用东莨菪碱，成人每次 0.3~0.5mg, 儿童每次 0.02 〜 0.03mg/kg ; 或山莨菪碱 (654-2), 成 
人每次 20mg， 儿童每次 0.5~l mg /kg， 加人葡萄糖液中静脉注射，10~30分钟重复1次，一般用1 〜 5 
天; 此外，还可使用阿托品、酚妥拉明等。纳洛酮是特异性的吗啡受体拮抗剂，对退热、止痉、神 
志转清、纠正呼吸衰竭等方面有较好的作用，可早期应用。 

4. 循环衰竭可根据情况补充血容量，应用升压药物、强心剂、利尿药等，并注意维持水及 
电解质的平衡。 

5. 肾上腺皮质激素的使用目前对激素的使用还没有统一的意见。有人认为激素有抗炎、 
退热、降低毛细血管通透性和渗出，降低颅内压、防治脑水肿等作用。也有人认为它抑制机体的 
免疫功能，增加继发感染机会，且疗效不显著，不主张常规使用。临床上可根据具体情况在重型 
患者的抢救中酌情使用。 

(三）恢复期及后遗症治疗 

应加强护理，防止压疮和继发感染的 发生; 进行语言、智力、吞咽和肢体的功能锻炼，还可结 
合理疗、针灸、推拿按摩、高压氧、中药等治疗。 


jg 第二章病毒性传染病 

【预防】 

乙脑的预防应采取以防蚊、灭蚊及预防接种为主的综合措施。 

(-) 控制传染源 

及时隔离和治疗患者，患者隔离至体温正常。但主要的传染源是家畜，尤其是未经过流行 
季节的幼猪，故应搞好词养场所的环境卫生，人畜居地 分开; 近年来应用疫苗免疫幼猪.以减少 
猪群的病毒血症，从而控制人群中乙脑的流行。 

仁）切断传播途径 

防蚊和灭蚊是预防乙脑病毒传播的重要措施。应消灭蚊滋生地，灭越冬蚊和早春蚊，重点 
做好牲畜棚(特别是猪圈）等场所的灭蚊工作，减少人群感染机会，使用蚊帐、蚊香，涂擦驱蚊剂 
等措施防止被蚊叮咬。 

㈢保护易感人群 

预防接种是保护易感人群的根本措施。我国已经有十几个省、直辖市将乙脑疫苗纳入了计 
划免疫。目前我国使用的是地鼠肾细胞灭活和减毒活疫苗，保护率可达60%~90%。接种对象 
为10岁以下的儿童和从非流行区进人流行区的人员 ，一 般接种2次，间隔7~10天，第二年加 
强注射1次，连续3次加强后不必再注射，可获得较持久的免疫力。疫苗接种应在流行前1个 
月完成。接种时应注意不能与伤寒三联菌苗同时注射，以免引起过敏 反应; 有中枢神经系统疾 
病和慢性乙醇中毒者禁用。我国目前大规模生产的减毒活疫苗价格低廉，不良反应少，抗体产 
I生率高。近年来一些新型疫苗如基因工程亚单位疫苗、合成肽疫苗以及核酸疫苗等尚在研究 
当中- 

(龚国忠） 
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第十节登革热与登革出血热 

登革热 

登革热 (Dengue fever) 是由登革病毒 (flengue virus) 引起的由伊蚊传播的急性传染病。临床 
特点为突起发热，全身肌肉、骨、关节痛，极度疲乏，皮疹，淋巴结肿大及白细胞减少。 

登革热主要在热带和亚热带地区流行，在世界各地曾多次发生大流行。我国首次经病原学 
证实的登革热流行发生于1978年的广东省佛山市。我国广东、香港、澳门、台湾是登革热流行区， 
随着气候变暖和交通便利，近年发现病例的省区有向北扩展的趋势。已知的4个血清型登革病 
毒均已在我国发现。 



炎病毐之间介部分 夂 <免 疫反应， 

初次感染荇 A 病 fti 第 4-5 天出现红细胞凝集抑制抗体 (hemagglutinalion-inhiWlicm antibody). 
2-4 周达 高峰 ，低滴度吋长期 存在; 第 8-10 天出现中和抗体 (neuiraliration antibod y ),2 个月达高 
山杀，在低滴度维持数年以 _h: 第2周出现补体结合抗体 (complement lixation antibody), 1~2个月达 
高峰,3个月 /r; •降至较低水平.维持时间较短。 

登革病毐在仍蚊胸肌细胞、猴肾细胞及新生小白鼠脑中生长良好，病毒在细胞质中增殖，可 
产生恒定的细胞病变 .H 前诚常用 C6/36 细胞株来分离登革病毒。 

登革病南+耐热, 6 01: 30分钟或100冗2分钟即可灭活，但耐低温，在人血清中保存 
于 -201 可存活5年， -701: 存活8年以上。登革病毒对酸、洗涤剂、乙醚、紫外线、0.65%甲醛溶 
液敏感。 

【流行病学】 

(一） 传染源 

患者和隐性感染#是主要传染源。患者在潜伏期末及发热期内有传染性，主要局限于发病 
前6~18小时至发病后第3天，少数患者在病程第6天仍可在血液中分离出病毒。在流行期间， 
轻型患者和隐性感染者占大多数，可能是更重要的传染源。本病尚未发现慢性患者和病毒携带 
者。在野外捕获的猴子、蝙蝠等动物体内曾分离岀登革病毒，但作为传染源的作用还未肯定。 

(二） 传播途径 

埃及伊蚊和白纹伊蚊是本病的主要传播媒介。在东南亚和我国海南省，以埃及伊蚊 为主； 
在太平洋岛屿和我 N 广东、广西，则以白纹伊蚊为主。伊蚊吸人带病毒血液后，病毒在唾腺和神 
经细胞内复制，吸血后10天伊蚊即有传播能力，传染期可长达174天。在非流行期间，伊蚊可 
能是病毒的储存宿主。曾经在致乏库蚊和三带缘库蚊中分离出登革病毒，但其密度高峰与登革 
热流行高峰不一致，因此，可能不是登革热的重要传播媒介。 

(三） 易感人群 

在新流行区，人群普遍易感，但发病以成人为主。在地方性流行区，当地成年居民，在血清 
中几乎都可检出抗登革病毒的中和抗体，故发病以儿童为主。 

感染后对㈣型病#有巩间免疫力，并可维持多年，对异型病毒也有一年以上的免疫力。对 
其他黄病毒属成员，如乙型脑炎病毒和圣路易脑炎病毒，有一定的交叉免疫力。 

㈣流行特征 

1. 地理分布登革热主要在北纬25^到南纬25丈的热带和亚热带地区流行，尤其是在东 
南亚、太平洋岛屿和加勒比海地区。在我国主要发生于海南、台湾、香港、澳门、广东和广西 c 

登革病卷常先流行于市镇，后向农村蔓延。由于现代交通工具的便利与人员的频繁流动， 
登革热的远距离（如城市间、㈤家间)传播已逐渐引起重视。 

2. 季节性登单热流行与伊蚊滋生有关，主要发生于夏、秋雨季。在广东省为5~11月，海 
南省为3~12月. 

3_周期性在地方性流行区有隔年发病率升高的趋势，但近年来流行周期常表现为不规 
则性。 



【发病机制与病理解剖】 

登革病毒经伊蚊叮咬进人人体，在毛细血管内皮细胞和单核-吞噬细胞系统增殖后进人血 
液循环，形成第一次病毒血症。然后再定位于单核-吞噬细胞系统和淋巴组织中复制.再次释人 
血流形成第二次病毒血症，引起临床症状。机体产生的抗登革病毒抗体与登革病#形成免疫复 
合物,激活补体系统，导致血管通透性增加。同时抑制骨髓中白细胞和血小板系统，导致内细胞、 
血小板减少和出血倾向。 

病理改变表现为 ：肝、 肾、心和脑的退行性变，心内膜、心包、胸膜、腹膜、 R 肠黏膜、肌 
肉、皮肤及中枢神经系统不同程度的出血，皮疹活检见小血管内皮细胞肿胀、血管周围水 
肿及单核细胞浸润，瘀斑中有广泛血管外溢血。脑型患者可见蛛网膜下腔和脑实质灶性出 
血，脑水肿及脑软化。重症患者可有肝小叶中央灶性坏死及淤胆，小叶性肺炎.肺小脓肿形 
成等。 

【临床表现】 

潜伏期 3-15 天,通常为 5-8 天。登革病毒感染后，可导致隐性感染、登革热、登革出血热， 

' 登革出血热我国少见。临床上将登革热分为典型、轻型与重 型三型 = 

(-) 典型登革热 

1. 发热成人病例通常起病急骤，畏寒、高热,24小时内体温可达 40T, 持续 5-7 天后骤 
I 退至正常。部分病例发热 3-5 天后体温降至正常，1天后再度上升，称为双峰或马鞍热 （sarldle 

fever)。 发热时伴头痛，眼球后痛，骨、肌肉及关节痛,极度乏力，可有恶心、呕吐、腹痛、腹泻或便 
秘等胃肠道症状。脉搏早期加速，后期可有相对缓脉。早期体征有颜面潮红、结合膜充血及浅 
表淋巴结肿大。恢复期常因显著衰弱需数周后才能恢复健康。儿童病例起病较慢，体温较低， 
毒血症较轻，恢复较快。 

2. 皮疹于病程第 3-6 天出现，多为斑丘疹或麻疹样皮疹，也有猩红热样疹、红斑疹及出血 
点等，可同时有两种以上皮疹。皮疹分布于全身、四肢、躯干或头面部，多有痒感，大部分不脱屑， 
持续 3-4 天消退。 

3. 出血25%-50%病例有出血现象，如牙龈出血、鼻出血、呕血或黑便、皮下出血、咯血、血 
尿、阴道出血、腹腔或胸腔出血等，出血多发生在病程的第’ 5~8天。 

4. 其他约1/4病例有轻度肝肿大,个别病例有黄疽,脾肿大少见。 

(二） 轻型登革热 

症状体征较典型登革热轻，表 现为: 发热较低,全身疼痛较轻,皮疹稀少或不出疹，无出血倾 
I向，浅表淋巴结常肿大，病程1~4天。流行期间此型病例甚多，由于其临床表现类似流行性感冒 
或不易鉴别的短期发热，常被忽视。 

(三） 重型登革热 

早期临床表现类似典型登革热，发热3~5天后病情突然加重。表现为脑膜脑炎，出现剧烈 
头痛、呕吐、谵妄、狂躁、昏迷、抽搐、大量出汗、血压骤降、颈强直、瞳孔缩小等。有些病例表现 
为消化道大出血和出血性休克。此型病情凶险，进展迅速，多于24小时内死于中枢性呼吸衰竭 
或出血性休克。本型罕见，但病死率很高。它不符合登革出血热的诊断标准，故命名为重型登 
革热。 

【并发症】 

以急性血管内溶血为最常见，发生率约1%,多发生于 G6-PD 缺乏的患者 ..， 其他件发症包括 
精神异常、心肌炎、尿毒症、肝肾综合征、急性脊髓炎.吉兰-巴雷综合征及眼部病变等 




【诊断】 


( 一 ) 流行病字资♦斗 

在登革热流彳 . 殳、秋雨季.发生大量高热病例时，应想到本病。 

(二） 临床特征 

起病急、高热、令分疼痛、明显乏力、皮疹、出血、淋巴结肿大、束臂试验阳性。 

(三） 实验室检查 

1. 常规检查 卩1 细胞总数减少.发病第2天开始下降，第 4-5 天降至最低点，可低至 
2xl0 9 /L， 分类屮性粒细胞减少1/4~3/4病例血小板减少。部分病例有蛋白尿和红细胞尿。约 
半数病例有轻度内’试酸较试酶 （alanine aminotransferase , ALT) 升高。脑型病例脑脊液压力升高， 
白细胞和蛋白质正常或稍增加，糖和氣化物正常。 

2. 血清学检查单份血清补体结合试验滴度超过1/32,红细胞凝集抑制试验滴度超过 
1/1280有诊断意义议份血淸，恢复期抗体滴度比急性期升高4倍以上者，可以确诊。 IgM 抗体 
捕捉 ELISA (IgM antibody rapture ELISA, MAC-ELISA) 法检测特异性 IgM 抗体有助登革热的早期 
诊断。 

3. 病毒分离将急性期患荇血清接种于乳鼠脑内或 C6/36 细胞系可分离病毒。以 C6/36 
细胞系常用，其分离阳性率约20%~65%, 

4. 反转录聚合酶链反应 （RT-PCR) 检测急性期血清，其敏感性高于病毒分离，可用于早 
期快速诊断及血清型鉴定.技术要求较高。 

【鉴别诊断】 

本病应与流行性感胃、麻疹、猩红热、流行性出血热、钩端螺旋体病等疾病相鉴别。 


【预后】 

登革热通常预后良好，病死率为3/10 000,死亡病例绝大多数属于重型，主要死因为中枢性 
呼吸衰竭。 



无特殊治疗药物，主要采取支持及对症治疗。 

(一） 一般治疗 

急性期应卧床休息,流质或半流质饮食，防蚊隔离至完全退热。重型病例应加强护理,注意 
口腔和皮肤清洁,保持粪便通畅 •： 

(二） 对症治疗 

1. 高热时先用物理降温，慎用止痛退热药物，以防在 G6-PD 缺乏患者中诱发急性血管内溶 
血。高热不退及毒血症状严重者，可短期使用小剂量肾上腺皮质激素，如口服泼尼松 5mg, 每天 
3次。 

2- 出汗多，呕吐或腹泻者，应及时口服补液，非必要时不滥用静脉补液，以避免诱发脑 
水肿。 

3. 有出血彳喷向#，可选用卡巴克洛(安络血)、酚磺乙胺(止血敏)、维生素 C 及维生素 K 等一 
般止血 药物；出血量 大时， pJ ■输新鲜全血或血 小板; 严重上消化道岀血者，可口服冰盐水或去甲 
肾上腺素，静脉给 f 奥美拉唑 

4. 脑型病例敁及 垆使用 20%片露醇250〜 500ml 静脉注入脱水，同时静脉滴注地塞米松，呼 
吸中枢受抑制荇说及时使用人I:呼吸器。 




第二章病毒性传染病 


【预防】 

(一） 控制传染源 

地方性流行区或可能流行地区要做好登革热疫情监测预报工作，早发现， 早 诊断，及时隔离 
治疗。同时尽快进行特异性实验室检查，识别轻型患者。加强国境卫生检疫。 

(二） 切断传播途径 

防蚊灭蚊是预防本病的根本措施。改善卫生环境，消灭伊蚊滋生地、喷洒杀蚊剂消灭成蚊。 
疫苗预防接种处于研究试验阶段，尚未能推广应用。 


:、登蒗出血热 

登革岀血热 (DHF) 是登革热的一种严重类型。起病类似典型登革热，发热2~5天后病情突 
然加重，多器官较大量出血，休克，血液浓缩，血小板减少，白细胞增多，肝肿大。多见于儿童，病 
死率高。 

1950年在泰国首先发现登革出血热，以后在东南亚、太平洋岛屿及加勒比海地区相继发生 
本病流行。 

【病原学】 

4型登革热病毒均可引起登革岀血热，而以第2型最常见。1985年在我国海南省出现的登 
革出血热也是由第2型登革病毒所引起。 

【流行病学】 

登革出血热多发生于登革热地方性流行区的当地居民之中，外来人很少发生。可能由于多 
数当地居民血液中存在促进性抗体 (enhancing antibody) 之故。在东南亚，本病好发于1 ~4岁儿童， 
在我国海南省则以15~30岁占多数。 

【发病机制与病理解剖】 

发病机制尚未完全明了。机体感染登革病毒后可产生特异性抗体，婴儿则可通过胎盘获得 
抗体，这些抗体具有弱的中和作用和强的促进作用，故称为促进性抗体。它可促进登革病毒与 
单核细胞或吞噬细胞表面的 Fc 受体结合，使这些细胞释放活性因子，导致血管通透性增加，血 
浆蛋白从微血管中渗出，引起血液浓缩和休克。凝血系统被激活则可引起 DIC， 加重休克，并与 
血小板减少一起导致各系统的出血。 

病理变化主要是全身毛细血管内皮损伤,导致出血和血浆蛋白渗出。微血管周围出血、水 
肿及淋巴细胞浸润，单核-吞噬细胞系统增生。 

【临床表现】 

潜伏期同登革热，临床上可分为较轻的无休克的登革出血热 （Dengue hemorrhagic fever. 
DHF) 及较重的登革休克综合征 （Dengue shock syndrome , DSS) 两型。 

前驱期 2 〜 5 天，具有典型登革热临床表现。在发热过程中或热退后，病情突然加重，表现为 
皮肤变冷、脉速，昏睡或烦躁，岀汗，瘀斑，消化道或其他器官出血，肝肿大，束臂试验阳件 .. 部分 
病例脉压进行性下降，如不治疗，即进入休克，可于4~6小时内死亡。仅有出血者为登革出血热. 
同时有休克者为登革休克综合征。 

实验室检查可发现血液白细胞总数和中性粒细胞均增加，血小板减少，可低至10 x \0VL W 
下。血液浓缩，血细胞比容增加。凝血因子减少，补体水平下降，纤维蛋内降解物升高血浆蛋 



白降低，血清转铽酶升尚，凝血酶原时间延长，纤维蛋白原下降。血清学检查和病毒分离同登 
革热。 


【诊断与鉴别诊断】 

登革出血热的诊断标准:①有典型登革热临床 表现; ②多器官较大量 出血; ③肝肿大。具备 
其中2~3项，同时血小板住100 x 107L 以下.血细胞比容增加20%以上者，为登革出血热。同 
时伴有休克者，为登革休克综合征。 

登革出血热应勺黄泊:出血划钩端螺旋体病、败血症、流行性出血热等疾病鉴别。 


【预后】 

登革出血热病死率登革休克综合征预后不良。 



以支持疗法为主，注意水电解质平衡，纠正酸中毒。休克病例应尽快输液以扩张血容量，加 
用血浆或血浆代用品，但不宜输全血，以免加重血液浓缩。严重出血者，可输新鲜全血或血小板。 
中毒症状严重及休赵病例 .吋 用肾上腺皮质激素静脉滴注。有 DIC 证据者按 DIC 治疗。 


【预防】 

同登革热. 
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第十一节传染性单核细胞增多症 


传染性单核细胞增多症 （infectious mononucleosis IM) 是主要由 EB 病毒 (£)Mfein-5arr virus, 
仙 K) 原发感染所致的急性疾病 c 典型临床三联征为发热、咽峡炎和淋巴结肿大,可合并肝脾肿 
大，外周淋巴细胞及异型淋巴细胞增高。病程常呈自限性。多数预后良好，少数可出现噬血综 
合征等严重并发症. 

【病原学】 


EBV 是1964年 Epstein 和 Ban 等首先从非洲儿童恶性伯基特淋巴瘤 （Burkitt lymphoma) 组 
织体外培养的淋巴瘤细胞系中发现的一种新的人类疱疹病毒,1968年确定为本病的病原体。 
EBV 结构勺疱疹病#相似，完整的病毒颗粒由类核、膜壳、壳微粒、包膜所组成，电镜下呈球形， 
直径 150~180nm, 病毒核酸为 170kh 的双链 DNA, 主要侵犯 B 细胞。 EBV 对生长要求极为特殊， 
仅在非洲淋巴瘤细胞、传染性单核细胞增多症患#血液、白血病细胞和健康人脑细胞等培养中 




繁殖，因此病毒分离困难。 

EBV 基因组编码5个抗原蛋白：衣壳抗原（ capsid antigen ， VC A) 、早期抗原 （early antigen, 
EA)、 膜抗原 （membrane antigen,MA)^ EBV 核抗原 （EBV nuclear antigen,EBNA) 和淋巴细胞检出 
的膜抗原 (lymphocyte detected membrane antigen,LYDMA)。VCA 可产生 IgM 和 I s f; 抗体 ，IgM 抗 
体在早期出现，持续1~2个月，提示新近感染， IgG 出现稍迟，可持续数年，不能区别既往或新近 
感染。 EA 是 EBV 进入增殖周期初期时形成的抗原，其 IgG 抗体于发病后3~4周达高峰，持续 
个月，是新近感染或 EBV 活跃增殖的标志。 EBNA、LYDMA 和 MA 的 IgG 抗体均于发病后 
3~4周出现，持续终身，是既往感染的标志。 

【流行病学】 


本病世界各地均有发生,通常呈散发性,一年四季均可发病，以秋末和春初为主，亦可引起 
流行。 

㈠传染源 

人是 EBV 的贮存宿主,患者和 EBV 携带者为传染源。病毒在口咽部上皮细胞内增殖，唾液 
中含有大量病毒，排毒时间可持续数周至数月。 EBV 感染后长期病毒携带者，可持续或间断排 
毒达数年之久。 

(二)传播途径 

主要经口密切接触而传播（口- 口传播),飞沫传播并不重要。偶可通过输血传播「 

(H) 易感人群 

本病多见于儿童和少年。西方发达国家发病高峰为青少年，我国儿童发病高峰在学龄前和 
学龄儿童，体内出现 EBV 抗体,但常无嗜异性抗体。15岁以上青年中部分呈现典型发病（临床 
与亚临床感染之比为 1:2-1 :4),EBV 病毒抗体和嗜异性抗体均阳性。10岁以上 EBV 抗体阳 
性率为86%,发病后可获得持久免疫力。 

【发病机制与病理解剖】 

其发病原理尚未完全阐明。 EBV 进人口腔后先在咽部淋巴组织内复制，导致渗出性咽扁桃 
体炎，局部淋巴管受累、淋巴结肿大，继而侵人血循环产生病毒血症，进一步累及淋巴系统的各 
组织和脏器。 B 细胞表面有 EBV 受体, EBV 感染 B 细胞后，在 B 细胞内将其基因上的各不同片 
段所编码的特异抗原表达在 B 细胞膜上，继而引起 T 细胞的强烈免疫应答，直接破坏携带 EBV 
的 B 细胞。患者血中的大量异常淋巴细胞就是这种具杀伤能力的细胞毒性 T 淋巴细胞 （CTL)。 
因此， CTL 细胞在免疫病理损伤形成中起着重要作用。它一方面杀伤携带 EBV 病毒的 B 细胞， 
另一方面破坏许多组织器官，致临床发病。 EBV 可引起 B 细胞多克隆活化，产生非特异性多克 
隆免疫球蛋白，其中有些免疫球蛋白对本病具特征性，如 Pawl-Bunnell 嗜异性抗体… 

本病基本病理特征为淋巴组织的良性增生，淋巴结肿大，无化脓。淋巴细胞及单核-巨噬细 
胞高度增生,胸腺依赖副皮质区的 T 细胞增生最为显著。肝、脾、肾、骨髓、中枢神经系统均可受 
累，主要为异常的多形性淋巴细胞浸润。 

【临床表现】 

潜伏期儿童 9-11 天，成人通常为4~7周。 

起病急缓不一，症状呈多样性，约40%有全身不适，头痛、畏寒、鼻塞、食欲缺乏，恶心、呕吐、 
轻度腹泻等前驱症状。本病病程2~3周，少数可延至数月。发病期典型表现有： 

1. 发热除极轻型病例外，均有发热，体温在 38.5-40.0^ 不等，无固定热型，部分患苕伴畏 
寒、寒战，热程不一，数天至数周，也有长达2~4个月者，热渐退或骤退，多伴有出汗.病程早期 


2. 淋巴结肿大70%患荇有明显淋巴结肿大，在病程第一周内即可出现，浅表淋巴结普 
遍受累，以颈部淋巴结最为常见，腋下、腹股沟次之，纵隔、肠系膜淋巴结偶尔亦可累及。直径 
l~4cm， 呈中等硬度，无粘连及明显压痛：肠系膜淋巴结受累可引起腹痛等症状，常在热退后数 
周消退。 



3. 咽峡炎半数以上患者有咽痛及咽峡 
炎症状，患者咽部、扁桃体、腭港充血肿胀.少数 
扁桃体上有溃疡，被览较崢的奶油色分泌物，在 
24-36 小时融合或消失，一般不侵及咽部黏膜（图 
2-3) 0 咽和彝黏膜充血及水肿.严重的咽部水肿 
可引起吞咽闲难及气道阻塞. 


4. 肝、脾大大约10%病例肝大.多在肋下 
2cm 以内， ALT 升高者可达2/3，部分患者有黄疸， 


半数患者有轻度脾大，有疼痛及压痛.偶可发生图 2 _ 3 扁桃体、腭垂充血肿胀,扁桃体上被覆 


脾破裂。 


5. 皮疹约10%的病例出现皮疹，呈多形 

性，有斑丘疹、猩红热样皮疹、结节性红斑、荨麻疹等，偶呈出血性。多见于躯干部，常在起病后 
1~2周内出现，3~7天消退，无色素沉着及脱屑。 

6. 其他 患者可 出现神经症状，表现为急性无菌性脑膜炎、脑膜脑炎、脑干脑炎、周围神经 
炎等，临床上可出现相应的症状。偶见心包炎、心肌炎、肾炎或肺炎。 

【实验室 检查】 

(一）血象 

血象改变是本病的特征之一：早期白细胞总数可正常或偏低，以后逐渐升高，一般为(10~ 


20) x 10 9 /L， 亦有高达 (30~50)x 10 9 /L 者，异 



图料血涂片可见异常淋巴细胞 (HE 染色） CA-lgG/_; 随 后:抗 早雛原 （EA) 抗体 


出现 ,IgG 抗体于发病后3~4周达高峰，持 


续3~6个月，是新近感染或 EB\ 活跃增殖的 标志。 在恢复期，抗核抗原 (NA) 抗体产生。抗 CA- 
Igfi 和抗 NA-IgC 可持续终身_抗 CA-IgM 抗体阳性是原发 EB 病毒感染的诊断依据。但有的病 
例抗 CA-IgM 产生延迟，甚至持续缺失或长时间存在，给诊断造成一定困难。机体在受到病原体 
人侵时首先产牛低亲和乃抗体.随着感染的继续和进展，抗体亲和力升高。因此低亲和力抗体 
的检出提示原发性急件感染有研究显示90%以 h 的原发性急性 EBV 感染患者在临床症状出 


现 10 天内可检测到抗 EBV-CA-IgG 低亲和力抗体，结合抗 EBV-CA-IgG 抗体为低亲和力抗体和 
抗 EBV-NA-IgG 阴性，可增加诊断的敏感性和特异性。 

2. 嗜异性凝集试验患者血清中常含有属于 IgM 嗜异性抗体,可和绵羊或马红细胞凝集。 
该抗体在病程第 1-2 周出现，持续约6个月。检测效价高于1 : 64有诊断意义，若逐周测定效价 
上升4倍以上则意义更大。本病的嗜异凝集素可被牛红细胞吸附而不被豚鼠肾细胞吸附，而正 
常人及其他疾病时血中嗜异凝集素则均可被牛细胞和豚鼠肾细胞吸附，可你!吸附试验以鉴别。 
在青少年原发性 EBV 感染中其阳性率可达80%~90%,小于5岁的儿童嗜异性抗体水平不高，试 
验多为阴性。 

3. 病毒核酸检测 Real-time PCR 检测标本中的 EBVDNA 有较高的敏感性和特异性。患 
者外周血中 EBy 病毒载量在2周内达到峰值，随后很快下降，病程3周左右消失。 EBV DNA 阳 
性提示机体存在活动性 EBV 感染，但不能判断是原发感染还是既往感染再激活 n 

【并发症】 

约30%患者可并发咽峡部溶血性链球菌感染。急性肾炎的发生率可高达13%,临床表现与 
一般肾炎相似。脾破裂发生率约0.2%,通常多见于疾病的 10-21 天内。约6%的患若并发心肌炎。 

【诊断】 

主要依据临床表现、特异血象、 EBV 抗体、 EBV 核酸检测进行诊断，嗜异性凝集试验也是诊 
断方法之一。有局部流行时，流行病学资料有重要参考价值。 

【鉴别诊断】 

注意与巨细胞病毒 (CMV)、 腺病毒、甲型肝炎病毒、风疹病毒等所致的单核细胞增多相区别。 
其中以 CMV 所致者最常见，免疫抑制治疗患者中更需鉴别。本病也需 *5 急性淋巴细胞•性内血 
病相鉴别，骨髓细胞学检查有确诊价值。儿童中本病尚需与急性感染性淋巴细胞增多症鉴别， 
后者多见于幼儿，大多有上呼吸道症状，淋巴结肿大少见，无脾大 - 

【预后】 

本病预后大多良好。病程一般为 1-2 周，可有复发。病死率为1%以下,死因主要为脾破裂、 
脑膜炎、心肌炎等。先天性免疫缺陷者感染本病后，病情迅速恶化而死亡。 

【治疗】 

本病多为自限性，预后良好。主要为抗病毒治疗及对症治疗。早期应用更昔洛韦有明确的 
疗效,阿昔洛韦、干扰素等抗病毒制剂亦有一定治疗作用。抗菌药物仅用于咽或扁桃体继发链 
球菌感染时,一般采用青霉素 G ,疗程7~10 天; 避免使用氨苄西林或阿莫西林等，可显著增加出 
现多形性皮疹的机会。重型患者，如咽喉严重病变或水肿时，有神经系统并发症及心肌炎、溶血 
性贫血，血小板减少性紫癜等并发症时，应用短疗程肾上腺皮质激素可明显减轻症状。小儿重 
症患者可联合使用抗病毒制剂及人免疫球蛋白（每天200 〜 400mg/kg), 能有效改善症状,缩短病 
程。脾破裂若能及时确诊，迅速处理常可获救。 

【预防】 

本病尚无有效的预防措施。急性期应呼吸道隔离,其呼吸道分泌物宜用含氯石灰（漂内粉)、 
氣胺或煮沸消毒。目前研究者正在努力开发 EBV 疫苗。 



第十二节巨细胞病毒感染 

巨细胞病_ ( Cytomegalovirus. CMV) 属于疱疹病毒科，人巨细胞病毒(仙 man cytomegalovirus, 
HCMV) 属 B 疱疹病#亚科，在人群中感染广泛。能引起泌尿生殖系统，中枢神经系统，肝脏、肺、 
血液循环系统等令身各器苜组织病变.并且与动脉粥样硬化、冠心病以及潜在的致癌性有一定 
的关联。目前还没冇疫苗卜-币 

【病原学】 

HCMV 是人类疱疹病毒组中最大的一种病毒，直径为 200nm， 呈球形。内核由分子量为 
(150-160)x 10 h kD 的线状双股 DNA 所组成。外壳由162个壳粒 ( capsomer ) 构成对称20面体， 
具有典型的疱疹病毒结构。 HCMV 只能在人成纤维细胞的组织培养中增殖，其特点为细胞膨胀、 
变圆、细胞及核变大，核周围出现一轮“晕”的大型嗜酸性包涵体，因而又称“巨细胞包涵体病” 
(cytomegalic inclusion disease )c 

HCMV 不耐酸，亦不耐热.在20%乙醚中最多可存活2小时，当 P H<5 时，或置于 56X. 30分 
钟，或紫外线照射5分钟可被火活。 

【流行病学】 

本病遍布世界各地。多数人在幼年或青年时期获得感染。随着年龄增长，抗体阳性率也随 
之增高。健康人群 HCMV 抗体阳性率为80%~100%,男女无明显差异，无流行季节性倾向。 

(一） 传染源 

传染源是患 荇及炖 急性带毒#。已发现在血液、唾液、眼泪、尿液、精液、粪便、子宫颈和阴 
道分泌物、乳汁等中存在 HCMV. 病毒可由乳汁、唾液及尿排出，可持续数周到几年。 

(二） 传播途径 

1. 垂直传播妊娠期， HCMV 可通过胎盘传播给胎儿，是宫内感染最常见的病毒之一 3 分 
娩时，可经产道传播给新生儿。新生儿若经抗体阳性母亲母乳喂养1个月以上，感染率可达 
40%~60%. 

2. 水平传播 HCMV 在人 群中的感染大多为隐性感染，其传播途径较难确定。目前认为的 
传染源有以卜 VL 种 :唾液 、祕液、I■•宫颈和阴道分泌物、精液、乳汁。 

3. 医源性感染对通过输血、器官移植、体外循环和心脏手术等传播并发生感染。免疫功 
能正常的受血者接受污染血制品后有95%的感染属于亚临 床型; 而在血液病患者、肿瘤患者、移 
棺受者等免疫功能低 F# 屮则引起严重感染，甚至危及生命。抗体阳性者的组织器官移植给 
抗体阴性#町引起80%受体原发性 CMV 感染: 



r>- 第二章病毒性传染病 

4. 性传播病毒常常存在于泌尿生殖道的分泌物、精液或宫颈分泌物中，所以通过性交可 
直接传播。 

㈢人群易感性 

人是 HCMV 的唯一宿主。机体对 HCMV 的易感性取决于年龄、免疫功能状态、社会经济情 
况等因素。宫内未成熟胎儿最易感，可导致多种畸形，甚至 死亡。 年长儿童及#壮年，以隐性 
感染居多。而当宿主免疫力低下时,潜伏的病毒会活化而发病。艾滋病患者的 HCMV 感染发病 
率高。 

【感染机制和免疫应答】 

(-) 感雛制 

HCMV 主要是通过与细胞膜融合或经吞饮作用进人细胞，可见于各组织器丫 f;HCMV 可能 
借淋巴细胞或单核细胞散播，在各种体液中发现。在健康人中, HCMV 在宿主体内 W 潜隐状态’ 
但在免疫受损、缺陷等情况下则可活化并复制，引起间质炎症或灶性坏死等病变，脑内"I有坏死 
I性肉芽肿及广泛化。在无症状者中，也常见 Th/T S 细胞比例倒置、淋巴细胞亚群发生变化。从 
宫颈癌、前列腺癌、成纤维细胞癌等组织中发现 HCMV 序列和相应抗原成分，可能 HCMV 与致 
癌有关。 

(二）免碰答 

1. 体液免疫应答机体的体液免疫应答主要通过产生免疫球蛋白 （Ig) 来完成的： HCMV 
原发感染后16周内均可检出 IgM 抗体,接着是 IgA 和 IgG 抗体。 HCMV 的结构 蛋内和 一些非 
结构蛋白如 DNA 结合磷蛋白和即刻早期磷蛋白等均能引起较强的体液免疫应答I 

2. 细胞免疫应答 HCMV 感染后机体的免疫功能下降，其免疫抑制与病毒在免疫细胞中的 
复制有关, HCMV 可在单核巨唾细胞 (M$)、T 细胞、 B 细胞中复制,造成淋巴细胞的多种免疫功 
能损害。机体的 NK 细胞、 CTL 是抗 HCMV 的重要效应细胞，可裂解受感染细胞而致病毒感染 
流产。 HCMV 感染可弓 | 起受染细胞表面的 MHC-I 类、 II 类抗原表达下降，而造成 HCMV 的持 
续感染。 

[ 临床表现】 

(-) 赶性感染 

在婴儿中的表现轻重不一。轻者出生后数月始发现，重者表现为全身性巨细胞病毒感染， 
临床表现为黄疸伴肝脾肿大、疲点状皮疹、小头畸形、运动障碍、脉络膜视网膜炎、血小板减少性 
紫癜、视神经萎缩和肺炎，大脑耗化亦可见到。合并肺炎所致的呼吸衰竭是致死的主要原因。 

(二） 围生期感染 

大多数无症状，此种感染可能是由母体内潜在病毒激活所致,对早产儿和体弱儿危险性较 
大，以神经肌肉受损为主。 

(三） 后天获得性感染 

儿童感染后多为无症状,正常成人多表现为隐性感染，或呈单核细胞增多症表现，勺传染‘性 
单核细胞增多症相仿，偶尔有持续高热或伴有明显的肝炎症状以及全身淋巴结肿大-但肺炎、 
心肌炎、心包炎、神经炎和神经根炎、脑炎、无菌性脑膜炎、血小板减少性紫癜，溶血性贫血和视 
网膜炎等并发症较 少见。 

而对于免疫抑制患者来说，巨细胞病毒感染可无症状，亦可呈各种不同的临床表现.菜些 
器官的感染如肺炎、肝炎、胃肠道溃疡、视网膜炎、大脑病变等，但在艾滋病患者中出常多见，其 
严重程度显然与 CD 4 淋巴细胞受抑制的程度相关。 HCMV 感染可增加移植排斥，其发病率取决 
t 记 /.. 于免疫抑制的程度以及器官移植的种类 
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【实验室检查】 


(一） 血象检查 

白细胞数升高•淋巴细胞增多，出现异形淋巴细胞，常占白细胞总数的10%以上。肝功能检 
査可示谷丙转氨酶 （ALT) 升高 c 

(二） 病毒分离 

诊断 HCMV 感染，病毒分离是最直接的诊断方法，可从体液 如:尿 、泪、乳汁、唾液、精液及阴 
道或宫颈分泌物等，血成分和活检或尸检的各种组织中分离得到。故该法不适用于临床检测， 

主要用于科研。 

(三） 抗体检测 

较为广泛的使用检测技术可通过检测血清中的 IgG 和 IgM 抗 HCMV, 以间接证实体内 
HCMV 的存在。 IgG 阳性说明过去有 HCMV 感染，若 HCMV IgG 滴度于病程中呈4倍以上升高， 
亦提示为急性感染。 IgM —般在感染后10 〜 14天检出，6 〜 8周达高峰,12~16周消失，阳性则提! 
示有活动性感染。 I g M 检测快速、方便，为目前临床常用的检测手段。 

㈣ 抗原检测 

1. 早期抗原免疫荧光检查 （DEAFF) 是在传统的细胞培养的基础上发展起来的早期快速! 
诊断技术。 

2. HCMV 白细胞抗原血症试验是在外周血白细胞中检测到 HCMV 抗原，称为 HCMV 抗| 
原血症。活动性 HCMV 感染时，病毒抗原血症的水平高且变化快，而在潜伏性感染时不能检出 
或水平较低。 HCMV-pp65 抗原血症已被公认为 HCMV 活动性感染的重要标志。 

(五）核酸的检测 

HCMV 通常是隐性感染。少数有临床症状，但多数可长期带毒成为潜伏感染，无症状潜伏I 
感染者也能检岀 HCMV DNA。 

【诊断与鉴别诊断】 

(_) 诊断 

婴幼儿患者的母亲于妊娠期有可疑巨细胞病毒感染史(表现为肝炎、肺炎、异常淋巴细胞增 | 
多 等); 先天性畸形;新生儿黄疸延迟消退，肝、脾肿大，重度溶血性 贫血; 白细胞增多伴异常淋巴 | 
细胞 增多; 有颅内钙化、脑部症状而原因不明。 

年长儿童及成人单核细胞增多而嗜异凝集试验 阴性; 发生间质性肺炎或原因不明的肝炎。 | 

器官移植后接受免疫抑制治疗者以及艾滋病患者，发生间质性肺炎、肝炎均应考虑该病。 

(二）鉴别诊断 

先天性巨细胞病毒感染应与弓形虫病、风疹、单纯疱疹及其他病毒、新生儿败血症等 鉴别； j 
后天获得性巨细胞病毒感染应与传染性单核细胞增多症、其他病毒所致的病毒性肝炎和肺炎等I 
鉴别。 

【预后】 

取决于患者的年龄和免疫功能状态。一般成人和儿童感染巨细胞病毒后，病情常为自限性。： 

【并发症及后遗症】 

HCMV 宫内感染是异致流产、死胎以及先天性残障儿的一个重要原因。先天性 HCMV 感染 
严重时 pT 累及多脏器，最严重的后果是中枢神经系统受累，可出现先天畸形，遗留不同程度的听 | 
力、视力减退、智力迟钝、行为异常、运动失调等躯体和精神发育障碍。 


【治疗】 

妊娠早期出现原发性 HCMV 感染时，应尽快终止妊娠。妊娠中、晚期感染者应进一步检查 
胎儿有无畸形而采取相应措施。 

对于有临床症状或先天性 HCMV 感染者可进行抗病毒治疗。进行免疫抑制治疗的患者应 
_!定期监测 HCMV 激活情况，尽早进行抗病毒治疗。一般选用下列 药物： 

1. 更昔洛韦 （ganciclovir) 是目前抗 HCMV 治疗的首选 药物。 对免疫抑制 HCMV 患者的 
| 治疗，有效率高达80%。静脉给药，常用剂量为 5mg/kg, 每天两次，疗程 14-21 天，免疫缺陷者疗 
I程需更长。更昔洛韦的主要不良反应是肝功能损害，白细胞、血小板减少，静滴局部肿痛，皮疹、 

恶心、呕吐和头痛等。 

2. 膦甲酸钠 (foscamet) 常用于不能耐受更昔洛韦或用更昔洛韦治疗无效的 HCMV 病患 
| 者的治疗。常用初始剂量为 Mmg/kgJ 小时一次,2~3周,维持剂量每天 90~120mg/kg, 免疫缺陷 

者疗程需更长。主要不良反应为肾毒性、电解质紊乱、胃肠不适、恶心、头痛、乏力、贫血等。 

已发现上述二药的耐药毒株, HCMV 可通过其编码蛋白激酶的 UL97 区 DNA 基因发生突变 
而对更昔洛韦产生耐药,通过其 DNA 聚合酶基因发生突变而对膦甲酸钠产生耐药。 

3. 缬更昔洛韦 (valgancidovir) 为更昔洛韦的前体，口服后迅速转化为更昔洛韦，用于治疗 
I AIDS 患者的 HCMV 视网膜炎，以及预防高危移植受体的 HCMV 病。 

4. 阿昔洛韦 (acyclovir) 是一种抑制痕疫病毒的广谱抗病毒药物。由于 HCMV 缺乏病毒特异 
性胸腺嘧陡核苷激酶，因而该药对治疗 HCMV 病无效，但能减少器官移植后症状 HCMV 病的发生率。 

5. HCMV 特异性免疫球蛋白用高效价 HCMV 特异性免疫球蛋白可中和 HCMV ,阻止其 
| 细胞毒性 T 细胞效应，从而减轻组织损害有关。对病情危重的 HCMV 病患者采用。 

【麵】 

I 鉴于 HCMV 感染广泛，传播途径不易控制，且缺乏特别有效的治疗药物，因此积极预防十分 

: 重要。 目前疫苗已经研制出来,但尚在观察试用中。 

(马伟杭） 
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第十三节狂犬病 


狂犬病 (rabies) 又名恐水症 (hydrophobia), 是由狂犬病毒引起的一种侵犯中枢 




神经系统为主的急性人兽共患传染病。狂犬病毒通常由病兽通过唾液以咬伤方式传给人。临 
床表现为特有的恐水、怕风、恐惧不安、咽肌痉挛、进行性瘫痪等。迄今为止，一旦发病,病死率 
达 100%。 

【病原学】 

狂犬病毒属弹状病毒科 ( Rhabdoviridae) 拉沙病毒属 (LyssawVus)， 形似子弹,大小大约 75nmx 
180nm， 病毒中心为单股负链 RNA, 外面为核衣壳和含脂蛋白及糖蛋白的包膜。病毒易为紫外线、 
苯扎溴铵（新洁尔火)、碘酒、高锰酸钾、乙醇、甲醛等灭活，加热100丈，2分钟可灭活。病毒可接 
种于鸡胚、鼠脑等，也可在地鼠肾细胞、人二倍体细胞培养中增殖、传代。从患者或患病动物直 
接分离得到的病毒称为野毒株 (wild virus) 或街毒株 (streetstrain), 致病力强，能在唾液腺中繁殖。 
街毒株在动物脑内传代50代后其毒力减弱，对人和犬失去致病力，但仍然保持其免疫原性，可 
供制备疫苗，称为同定毒株 （fixed strain)。 

狂犬病毒含5个结构基因，为 G、N、L、P 和 M 基因，分别编码糖蛋白、核蛋白、转录酶大蛋白、 
磷蛋白和基质蛋內。糖蛋白能与乙酰胆碱受体结合，决定了狂犬病毒的嗜神 经性; 能刺激抗体 
产生保护性免疫反应。核蛋白是荧光免疫法检测的靶抗原，有助于临床诊断。 


【流行病学】 

(一） 传染源 

带狂犬病毒的动物是本病的传染源，我国狂犬病的主要传染源是病犬，其次为猫、猪、牛、马 
等家畜。在发达闰家地区由于对流浪狗控制及对家养狗的强制免疫，蝙蝠、浣熊、臭鼬、狼、狐狸 
等野生动物成为主要传染源。 

一般来说，狂犬患者不是传染源，不形成人与人之间的传染，因其唾液中所含病毒量较少。 
一些貌似健康的犬或其他动物的唾液中也可带病毒，也能传播狂犬病。 

(二） 传播途径 

病毒主要通过咬伤传播，也可由带病毒犬的唾液，经各种伤口和抓伤、舔伤的黏膜和皮肤入 
侵，少数可在宰杀病犬、剥皮、切割等过程中被感染。蝙蝠群居洞穴中的含病毒气溶胶也可经呼 
吸道传播。器官移植也可传播狂犬病。 

(三） 易感人群 

人群普遍易感，兽医与动物饲养员尤其易感。人被病犬咬伤后发病率为15%~20%。被病 
兽咬伤后是否发病与下列因素 有关： 

1. 咬伤部位头、面、颈、手指处被咬伤后发病机会多。 

2. 咬伤的严重性创口深而大者发病率高。 

3. 局部处理情况咬伤后迅速彻底清洗者发病机会较少。 

4. 及时、全程、足量注射狂犬疫苗和免疫球蛋白者发病率低。 

5. 被咬伤者免疫功能低下或免疫缺陷者发病机会多。 

【发病机制与病理解剖】 

狂犬病毒自皮肤或黏膜破损处人侵人体后，对神经组织有强大的亲和力，致病过程可分三 
阶段： 

1. 组织内病毒小量增殖期病毒先在伤口附近的肌细胞小量增殖，在局部可停留3天或更 
久，然后入侵人体近处的末梢神经。 

2. 侵入中枢神经期病毒以较快的速度沿神经的轴突向中枢神经作向心性扩展，至脊髓的 
背根神经节大量繁殖，入侵脊髓并很快到达脑部。主要侵犯脑干、小脑等处的神经细胞。 
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3. 向各器官扩散期病毒从中枢神经向周围神经扩展，侵人各器官组织，尤以唾液腺、舌部 
味蕾、嗅神经上皮等处病毒量 较多。 

由于迷走、舌咽及舌下脑神经核受损,致吞咽肌及呼吸肌痉挛，出现恐水.吞咽和呼吸困难 
等 症状。 交感神经受累时出现唾液分泌和出汗增多。迷走神经节、交感神经节和心脏神经节受 
损时，可引起患者心血管功能紊乱或者猝死。 

病理变化主要为急性弥漫性脑脊髓炎,以大脑基底面海马回和脑干部位（中脑、脑桥和延髓） 
及小脑损害最为明显。外观有充血、水肿、微小出血等。镜下脑实质有非特异的神经细胞变性 
与炎性细胞浸润。具有特征性的病变是嗜酸性包涵体，称内基小体 （negri body), 为狂犬病毒的 
集落,最常见于海马以及小脑浦肯野细胞 (purlcinje cdl) 中。该小体位于细胞质内，呈圆形或椭 
圆形，直径 S-lOpm, 染色后呈櫻桃红色，具有诊断意义。 

【临床表现】 

潜伏期长短不一,大多在3个月内发病，潜伏期可长达10年以上，潜伏期长短与年龄、伤口 
部位、伤口深浅、人侵病毒数量和毒力等因素相关。典型临床经过分为以下3 期： 

(-) 前驱期 

常有低热、倦怠、头痛、恶心、全身不适，继而恐惧不安,烦躁失眠,对声、光、风等刺激敏感而 
有喉头紧缩感。具有诊断意义的早期症状是在愈合的伤口及其神经支配区有痒、痛、麻及蚁走 
等异样感觉，发生于50%~80%的病例。本期持续 2-4 天。 

(二） 鄉期 

表现为高度兴奋、恐惧不安、恐水、恐风。体温常升高(38~40弋甚至超过 40T： )。恐水为本 
病的特征，但不一定每例都有 3 典型患者虽渴极而不敢饮，见水、闻流水声、饮水或仅提及饮水 
时均可引起咽喉肌严重痉挛。外界多种刺激如风、光、声也可引起咽肌痉挛。常因声带痉挛伴 
声嘶、说话吐词不清，严重发作时可出现全身肌肉阵发性抽搐，因呼吸肌痉挛致呼吸困难和发 
绀。患者常出现流涎、多汗、心率快、血压增高等交感神经功能亢进表现。因同时有吞咽困难和 
过度流诞而出现“泡沫嘴”。患者神志多清晰，可出现精神失常、幻视、幻听等。本期大约 1-3 天。 

(三） 麻痹期 

患者肌肉 S 挛停止，进人全身弛缓性瘫痪,患者由安静进人昏迷状态。最后因呼吸、循环衰 
竭死亡。该期持续时间较短，一般6~18小时。 

I 本病全程一般不超过6天。除上述狂躁型表现外，尚有以脊髓或延髓受损为主的麻痹型(静 

| 型)。该型患者无兴奋期和典型的恐水表现，常见高热、头痛、呕吐、腱反射消失、肢体软弱无力， 

{ 共济失调和大、小便失禁,呈横断性脊髓炎或上行性麻痹等症状,最终因全身弛缓性瘫痪死亡。 

【实验室检查】 

(-) 血、尿常规及脑脊液 

外周血白细胞总数轻至中度增多，中性粒细胞一般占80%以上。尿常规可发现轻度蛋白尿， 
偶有透明管型。脑脊液压力稍增高，细胞数轻度增高，一般不超过 200x 10VL, 以淋巴细胞为主， 
蛋白轻度增高，糖及氯化物正常。 

(二）病原学检查 

1. 抗原检查可取患者的脑脊液或唾液直接涂片、角膜印片或咬伤部位皮肤组织或脑组织 
通过免疫荧光法检测抗原，阳性率可达98%。此外,还可使用快速狂犬病酶联免疫吸附法检测 

2. 病毒分离取患者的唾液、脑脊液、皮肤或脑组织进行细胞培养或用乳小内鼠接种法分 
离病毒。 



(三）抗体检查 

存活1周以上者做血清中和试验或补体结合试验检测抗体、效价上升者有诊断意义。此外， 
中和抗体还是评价疫苗免疫力的指标。国内多采用酶联免疫吸附试验 (ELISA) 检测血清中特异 
性抗体，该抗体仅在疾病晚期出现。 

【并发症】 

可并发肺炎、气胸、纵隔气肿、心律失常、心功能衰竭、动静脉栓塞、上消化道出血、急性肾衰 
竭等。 

【诊断】 

依据有被狂犬或病兽咬伤或抓伤史。出现典型症状如恐水、怕风、咽喉痉挛，或怕光、怕声、 
多汗、流涎和咬伤处出现麻木、感觉异常等即可作出临床诊断。确诊有赖于检查病毒抗原，病毒 
核酸或尸检脑组织中的内基小体。 

【鉴别诊断】 

本病需与破伤风、病毒性脑膜脑炎、脊髓灰质炎等鉴别。 

【预后】 

狂犬病是所有传染病中最凶险的病毒性疾病，一旦发病，病死率达100%。 



狂犬病发病以后以对症支持等综合治疗为主。 

(一）隔离患者 

单室严格隔离患者，防止唾液污染，尽量保持患者安静，减少光、风、声等刺激。 

(Z) 对症治疗 

对症治疗包括加强监护，镇静，解除痉挛，给氧，必要时气管切开，纠正酸中毒，补液，维持 
水、电解质平衡，纠正心律失常,稳定血压，出现脑水肿时给予脱水剂等。 

(三）抗病毒治疗 

临床曾应用 Ot- 干扰素、阿糖腺苷、大剂量人抗狂犬病免疫球蛋白治疗，均未获成功。还需 
进一步研究有效的抗病毒治疗药物。 

【预防】 

(一） 管理传染源 

以犬的管理为主。捕杀野犬，管理和免疫家犬，并实行进出口动物检疫等措施。病死动物 
应予焚毁或深埋处理。 

(二） 伤□处理 

应用20%肥皂水或0.1%苯扎溴铵(新洁尔灭）彻底冲洗伤口至少半小时，力求去除狗涎， 
挤出污血。彻底冲洗后用2%碘酒或乃％酒精涂擦伤口，伤口一般不予缝合或包扎，以便排血 
引流。如有抗狂犬病免疫球蛋 n 或免疫血清，则应在伤口底部和周围行局部浸润注射。此外， 
尚需注意预防破伤风及细菌感染. 
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(三）预防接种 

1. 疫苗接种疫苗接种可用于暴露后预防，也可用于暴露前预防。我国为狂犬病流行地区， 
凡被犬咬伤者，或被其他可疑动物咬伤、抓伤者，或医务人员的皮肤破损处被狂犬病患者唾液沾 
污时均需作暴露后预防接种。暴露前预防主要用于高危人群，即兽医、山洞探险者，从事狂犬病 
毒研究人员和动物管理人员。世界卫生组织 (world health organization, WHO) 推荐使用的疫苗 如下： 

(1) 人二倍体细胞疫苗，价格昂贵。 

⑵原代细胞培养疫苗，包括地鼠肾细胞疫苗、狗肾细胞疫苗和鸡胚细胞疫苗等。 

(3) 传代细胞系疫苗，包括 Vero 细胞(非洲绿猴肾传代细胞）疫苗和 BHK 细胞 （Baby 
Hamster Kidney cell, 幼仓鼠肾细胞)疫苗。 

我国批准的有地鼠肾细胞疫苗、鸡胚细胞疫苗和 Vero 细胞疫苗，暴露前预防 :接种 3次，每 
次 1ml， 肌内注射，于0、7、28天进行;1~3年加强注射一次。暴露后 预防: 接种5次，每次 2ml， 肌 
内注射，于0、3、7、14和28天完成，如严重咬伤，可全程注射10针，于当天至第6天每天一针， 
随后于10、14、30、90天各注射一针。部分 Vero 细胞疫苗可应用 2-1-1 免疫程 序：于 0天在左右 
上臂三角肌肌内各注射一剂(共两剂)，幼儿可在左右大腿前外侧区肌内各注射一剂（共两剂 ),7 
天、21天各注射本疫苗1剂，全程免疫共注射4剂，儿童用量相同。对下列情形之一的建议首剂 
狂犬病疫苗剂量加倍 给予: ①注射疫苗前1个月内注射过免疫球蛋白或抗血清者。②先天性或 
获得性免疫缺陷患者。③接受免瘦抑制剂(包括抗疟疾药物）治疗的患者。④老年人及患慢性 
病者。⑤暴露后48小时或更长时间后才注射狂犬病疫苗的人员。 

2. 免疫球蛋白注射常用的制品有人抗狂犬病毒免疫球蛋白 （human anti-rabies immunoglohulin， 
hrig ) 和抗狂犬病马血清两种，以人抗狂犬病免疫球蛋白为佳。抗狂犬病马血清使用前应做皮 
肤过敏试验。 

(宁琴） 


参考文献 

1. 斯崇文.感染病学.北京 ：人民 卫生出版社， 2()04. 

2. 陈 灏珠. 实用内科学.第11版.北 京：人 民卫生出版社 ,2( X 15. 

3. 杨绍基•传染病学.北京 ：人民 卫生出版社， 2( m )5. 

4- 杨绍基，任 红. 传染病学.第7版.北 京：人 民卫生出版社 ，2 t )( W . 

5. 全国狂犬病监测方案（试行） （2005 年7月26曰）. http ：// www . chinacdc . 


第+四节艾滋病 


艾滋病是获得性免疫缺陷综合征 （acquired immunodeficiency syndrome, AIDS) 的简称，系由 
人免疫缺陷病毒 (Zfama/i immunodeficiency virus，HIV) 引起的慢性传染病。本病主要经性接触、 
血液及母婴传播。 HIV 主要侵犯、破坏 CD4 + T 淋巴细胞 （CD4+T lymphocytes)， 导致机体免疫细 
胞和(或)功能受损乃至缺陷，最终并发各种严重机会性感染 （opportunistir infection) 和肿瘤。具 
有传播迅速、发病缓慢、病死率高的特点。 

【病原学】 


HIV 为单链 RNA 病毒，属于反转录病毒科 (Retroviridae)， 慢病毒属 （Lentivirus ) 中的人类慢 
病毒组。 HIV 为直径约100〜 120mn 的球形颗粒，由核心和包膜两部分组成，核心包括两条正链 
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RNA (与核心蛋 A P7 结合在一起)，病毒 M 制所需的酶类，主要有反转录酶 (RT，P51/P66)， 整合酶 
(INT,P32) 和蛋白酶 （Pl.PlOhRNA 酶 H, 互补 DNA(cDNA)、 病毒蛋白 R(virion protein R,VPR)。 
核心蛋白 P24、 蛋白 P6 及 P9 等将 t 述成分包裹其中，膜与核心之间的基质由基质蛋白 P17 组成。 
病毒的最外层为类脂包膜，挥中嵌有 gp 120 ( 外膜糖蛋白）和 gp41 ( 跨膜糖蛋白)，还包含多种宿主 
蛋白，其中 MHC n 类抗原和跨膜蛋内 （〖nmsmembrane protein) gp41 与 HIV 感染进入宿主细胞密 
切相关(图2-5)。 HIV 既嗜淋巴细胞，又嗜神经细胞，主要感染004 + 1'细胞以及单核-吞噬细胞、 
B 淋巴细胞 （B 细胞)、小神经胶质细胞和骨髓干细胞等。 



根据 HIV 基因的差异，目前可将 HIV 分为 HIV-1 型和 HIV-2 型。包括我国在内，全球流行 
的主要毒株是 HIV-1。HIV-2 主要局限于西部非洲和西欧，北美也有少量报告，传染性和致病性 
均较低。 HIV-1 和 HIY-2 的氨基酸序列同源性约40%〜60%。 

HIV 是一种变异型很强的病毒，尤以 env 基因变异率最高，根据 env 基因核酸序列差异性， 
HIV-1 分为3个亚型组13个亚型。其中 M 亚型组包括 A、B、C、D、E、F、G、H、I、J*K*11 
个亚型， N 亚型组只有 N 亚型，0亚型组只有0亚型，各亚型 env 基因核酸序列差异性平均为 
30%。 HIV-2 至少有 A、B、C、D、E、F、G7 个亚型，我国以 HIV-1 为主要流行株。已发现的有 A、B 
(欧美 B)、B’ （泰国 B)、C、D、E、F 和 G 8个亚型，还有不同的流行重组型。1999年起在部分地区 
发现并证实我国有少数 HIV-2 型感染者。 

HIV 发生变异的主要原因包括反转录酶无校正功能而导致的随机变异、宿主的免疫选择压 
力、不同病毒之间及病毒与宿主之间的基因重组以及药物选择的压力，其中不规范的抗病毒治 
疗是导致耐药变异的重要原因。 HIV 变异株在细胞亲和性、复制效率、免疫逃逸、临床表现等方 
面均有明显变化。及时发现并鉴定 H1V 各种亚型对于追踪流行趋势、及时作出诊断、开发诊断 
试剂和新药研制、疫苗开发均具有重要意义。 

HIV-1 基因组长 9181b P ,HIV-2 基因组长10 359b P 。HIV 基因除包括两端长末端重复序列 
(LTR) 外，中间有9个汗放性读框 （ORF)， 包括组抗原基因 （group specific antigen gene ，gag)、 多聚 
酶 (polymerase，pol) 基因、包 膜蛋内 (envelop , env) 基因二 •个结构基因；反式激活 （transactivator， 
tat) 基因、病毒蛋内调节因子 （regulator of virion proteins,rev) 基因两个调节 基因; 病毒颗粒感染 
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因子 (virion infectivity factor,vi£) 基因、负调节因子 （negative regulatory factor, nrf) 基因、病毒蛋白 
R(virion protein R，vrp) 基因、 HIV-1 病毒蛋白 U (virion protein U.vpu) 基因 4 个辅助基因； HIV-2 
无 VPU 基因，但有 VPX(viricm protein X,vpx) 基因。 HIV 基因与编码的病毒蛋白及其功能见 
表2-3。 

_ 表 2-3 HIV 基因与编码的病毒蛋白及其功能 _ 

基 因 编码的蛋白及其功能 

组抗原基因 （gag) 其编码的核心蛋白前体 P55 裂解后为成熟 P24、P17、P9 和 P6 

多聚酶 (pol) 基因 编码 RNA 酶 H、 反转录酶和整合酶，即 P66、P51、P32 

包膜蛋白 （env) 基因 编码分子量为 88kD 的蛋白质，糖基化后成为包膜蛋內前体 g P 160, 成熟 

裂解成 gpl20 和跨膜蛋白 gp41 

反式激活 （tat) 基因 能反式激活 HIV 末端重复序列启动的基因表达,增强其他基因表达能 

力，对 HIV 复制有重要作用 
病毒蛋白调节因子 (rev) 基因能增加 gag 和 env 基因表达 

病毒颗粒感染因子 (vif) 基因编码的蛋白质在其他细胞因子协同下促进 HIV 细胞内复制 
负调节因子 (nrf) 基因 编码的蛋白质有抑制 HIV 增殖作用 

病毒蛋白 R(vpr) 基因 编码的 R 蛋白能使 HIV 在吞噬细胞中增殖 

HIV-1 病毒蛋白 U(vp U ) 基因促进 HIV-1 从细胞膜上释放 

HTV-2 病毒蛋白 X(vpx) 基因编码的 X蛋白是 HIV-2 在淋巴细胞和吞噬细胞增殖、促进病毒颗粒形 
_ 成的必需物质 _ 

HIV 对外界抵抗力低。对热敏感,56冗30分钟能使 HIV 在体外对人的 T 淋巴细胞失去感 
染性，但不能完全灭活血清中的 HIVjlOOT： 20分钟可将 HIV 完全灭活。能被75%乙醇、0.2% 
次氯酸钠及含氯石灰灭活。0.1%甲醛、紫外线和7射线均不能灭活 HIV。HIV 侵人人体可刺激 
产生抗体，但并非中和抗体，血清同时存在抗体和病毒时仍有传染性。 

【流行病学】 

㈠传染源 

HIV 感染者和艾滋病患者是本病唯一的传染源。无症状而血清 HIV 抗体阳性的 HIV 感 
染者是具有重要意义的传染源，血清病毒阳性而 HIV 抗体阴性的窗口期 （window phase,window 
period) 感染者亦是重要的传染源，窗口期通常为2~6周。 

仁)传播途径 

目前公认的传染途径主要是性接触、血液接触和母婴传播。 

1. 性接触传播 HIV 存在于血液、精液和阴道分泌物中，唾液、眼泪和乳汁等体液也含 
HIV。 性接触传播是主要的传播途径(包括同性、异性和双性性接触)。性接触摩擦所致细微破 
损即可侵人机体致病。精液含 HIV 量 （100 万 -1000 万个 /ml) 远高于阴道分泌物，男传女的概 
率高于女传男2~3倍，但在性传播疾病 (sexually transmitted disease，STD) 高发区，两者无显著差 
另 IJ 。 与发病率有关的因素包括性伴数量、性伴的感染阶段、性交方式和性交保护措施等。 

2. 血液接触传播共用针具静脉吸毒，输人被 HIV 污染的血液或血制品以及介入性医疗 
操作等均可受感染。 

3. 母婴传播感染 HIV 的孕妇可经胎盘将病毒传给胎儿，也可经产道及产后血性分泌物、 
哺乳等传给婴儿。目前认为 HIV 阳性孕妇约11% 〜 60%会发生母婴传播.- 

4. 其他接受 HIV 感染者的器官移植、人工授精或污染的器械等，医务人员被 H1V 污染的 
针头刺伤或破损皮肤受污染也可受染。目前无证据表明可经食物、水、昆虫或生活接触传播。 



㈣流行状况 

联合国艾滋病规划署新近公布的统计数字显示，截至2011年底,全球估计共有3400万名 
艾滋病病毒感染者 ™ 全球15~49岁人群约0.8%感染 HIV。 新发感染者总体呈下降趋势,2011 
年全球新增艾滋病病毒感染者250万, HIV 感染相关的死亡人数约为170万。次撒哈拉非洲地 
区仍是艾滋病病毒感染荇最多的地区。感染率为4.9%,感染者占全球艾滋病病毒感染总数的 
69%o 其次为加勒比、东欧和中亚地区 .HIV 感染流行率为1%。 

联合国艾滋病规划 署中闰 办事处的数据显示，中国的艾滋病病毒总体感染率维持在低水 
平,估计为0.058% (0.046%-0.070%) 0 截至2011年底，估计共有78万名成人和儿童艾滋病病 
毒感染者，其中包括2011年内 4.8 万名新发感染者。在估计的78万名艾滋病病毒感染者中，约 
有 15.4 万名艾滋患#，2011年约有 2.8 万例艾滋病相关死亡。78万名艾滋病病毒感染者中， 
63.9%是经性途径传播感染，包括46.5%的异性性传播和17.4%的同性性传播。28.4%是经注 
射使用毒品 感染; 6 .6%是经受污染的血液 感染; 以及1.1%经母婴传播感染。 

在2011年估计的 4 .8万例新发感染中,81.6%是经由性途径传播感染，包括52.2%的异性 
性传播和29.4%的同性性传播。18%是经注射使用毒品感染,0.4%经母婴传播感染，感染者中 
28.6%为女性。 

我国 HIV 流行态势为感染率持续下降.综合防治显示出 效果; 传播途径以性接触传播为主， 
其次为注射吸毒，经性接触途径感染艾滋病病毒人数明显增加，疫情正在从高危人群向一般人 
群扩散。必须针对流行的新趋势,针对性地抓住防控工作的重点。 


【发病机制与病理解剖】 

㈠发病机制 

HIV 主要侵犯人体免疫系统，包括 CD4T 淋巴细胞、巨噬细胞和树突状细胞，主要表现为 
CD4T 淋巴细胞数量不断减少,导致免疫功能缺陷。引起各种机会性感染和肿瘤的发生。 

1. 病毒动力学 HIV 进人人体后,24~48小时内到达局部淋巴结,5天左右在外周血中可以 
检测到病毒成分。继而产生病毒血症,导致以 CD4T 淋巴细胞数量短期内一过性迅速减少为特 
征的急性感染。大多数感染者未经特殊治疗 CD4T 淋巴细胞可自行恢复至正常或接近正常水 
平。但病毒并未被清除.形成慢性感染。慢性感染包括无症状感染期和有症状感染期。无症状 
感染期持续时间变化较大.从数月到数十年不等。 

2. HIV 感染与复制 HIV 需借助于易感细胞表面的受体进入细胞, HIV-1 的 gpl20 首先与 
第一受体 （CD4) 结合,然后与第二受体(嗜淋巴细胞受体 CXCR4 .和趋化因子受体 CCR5) 结合， 
根据 HIV 与第二受体结合的特性, HIV 可分为 R5 和 X4 毒株。 R5 毒株只利用 CCR5 受体，而 
X4 毒株可同时利用 CCR5, CXCR4 和 CCR3 受体。 HIV 和受体结合后 .gpl20 构象改变与 gp41 
分离，与宿主细胞膜融合进人细胞。在反转录酶作用下 HIVRNA 链反转录成负链 DNA。 在胞 
核内 DNAP 作用下复制成双链 DNA。 后者部分存留于胞质，部分作为前病毒 (provirus)。 新形 .成 
的双链 DNA 整合于宿主染色体。潜伏 2-10 年后，前病毒可被激活，转录和翻译成新 HIV RNA 
和病毒蛋白质，在细胞膜装配成新 HIV 后芽生释出。 HIV 感染宿主免疫细胞后以每天产生 
lO^lO 10 颗粒的速度繁殖，并1[接使 CD4T 细胞溶解破坏。病毒复制产生的中间产物及 g P 120、 
vpr 等可诱导细胞凋 f 二芽生释出后可再感染并破坏其他细胞。 

3. CD4T 淋巴细胞数量减少和功能障碍 

(1) HIV 病毒对受感染细胞溶解破坏和诱导细胞凋亡直接 损伤; gp 120 与未感染 Hrv 的 



CD41 细胞结合成为靶细胞被 CD8+ 细胞毒性 T 细胞 （CTL) 介导的细胞毒作用及抗体依赖性 
细胞毒 (ADCC) 作用攻击而造成免疫损伤破坏，致 CD41 细胞 减少; HIV 可感染骨髓干细胞，使 
CD41 细胞产生减少。 

⑵ CD4*T 淋巴细胞的极化群 Thl/Th2 失衡: Th2 呈极化优势，而抗病毒免疫应答弱化，抗原 
呈递功能受损、 IL-2 产生减少和对抗原反应活化能力丧失，使 HIY/AIDS 易发生各种感染。 

4. 单核-吞噬细胞 （MP) 功能异常 MP 表面也有 CD4 分子,也可被 HIV 感染。吞噬细胞 
有对抗 HIV 感染所致细胞病变作用，但部分 MP 功能异常，抗 HIV 和其他病原体感染能力下 
降。 HIV 感染后，诱导产生一种与 NF- k B 核因子抗原性相结合因子，防止细胞凋亡，使 HIV 
在 MP 中持续复制而成为病毒贮存场所，并可携带 HIV 透过血脑脊液屏障，引起中枢神经系统 
感染。 

5. B 细胞功能异常 B 淋巴细胞表面低水平 CD4 分子表达，可被 HIV 感染。感染 HIV 的 
B 细胞功能异常，出现多克隆化，循环免疫复合物和外周血 B 淋巴细胞增高，对新抗原刺激反应 
降低等。 

6. 自然杀伤细胞 （NK 细胞)异常 HIV 感染者早期即有 NK 细胞数量减少。可因细胞因 
子产生障碍或 HIV 通过 gp41 直接抑制 NK 细胞的监视功能，使 HIV 感染者易出现肿瘤细胞。 

7. 异常免疫激活 HIV 感染后，免疫系统可出现异常激活 CD4 + 、CD8+T 细胞表达 CD69、 
CD38 和 HLA-DR 等免疫激活标志物水平的异常升高，且与 HIV 血浆病毒载童有良好的相关性， 
随着疾病的进展，细胞激活水平也不断升高。 

(二）病理解剖 

AIDS 的病理特点是组织炎症反应少，机会性感染病原体多。病变主要在淋巴结和胸腺等 
免疫器官。淋巴结病变可以为反应性，如滤泡增生性淋巴结肿;也可以是肿瘤性病变，如卡波西 
肉瘤 (Kaposi S ar CO ma，KS) 及非霍奇金淋巴瘤、伯基特 (Burkitt) 淋巴瘤等。胸腺可萎缩、退行性 
或炎性病变。中枢神经系统有神经胶质细胞灶性坏死、血管周围炎及脱髓鞘等 c 

【临床表现】 

㈠临床分期 

潜伏期平均9年，可短至数月，长达15年。 • 从初始感染 HIV 到终末期，是一个较为漫长的 
复杂过程，在全程的不同阶段，与 HIV 相关的临床表现呈多种多样，根据我国有关艾滋病的诊疗 
标准和指南,将艾滋病分为急性期、无症状期和艾滋病期。 

1. 急性期 (primary infection) 通常发生在初次感染 HIV 的2〜4周左右，部分感染者出现 
HIV 病毒血症和免疫系统急性损伤所产生的临床症状。大多数患者临床症状轻微，持续1~3周 
后缓解。临床表现以发热最为常见，可伴有全身不适、头痛、盗汗、恶心、呕吐、腹泻、咽痛、肌痛、 
关节痛、皮疹、淋巴结肿大以及神经系统症状等。此期血清可检出 HIV RNA 及 P24 抗原。而 
HIV 抗体则在感染后数周才出现。0041淋巴细胞计数一过性减少，同时 CD4/CD8 比例倒置， 
部分患者可有轻度白细胞和(或)血小板减少及肝功能异常。 

2. 无症状期 (asymptomatic Infection) 可从急性期进人此期，或无明显的急性期症状而直接 
进入此期。此期持续时间一般为6~8年，其时间长短与感染病毒 的数董 、病毒型别、感染途径、 
机体免疫转矿的个体差异、营养、卫生条件及生活习惯等因素有关。此期由于 H1V 在感染者体 
内不断复制，免疫系统受损， CD41 淋巴细胞计数逐渐下降，此期具有传染性:， 

3. 艾滋病期为感染 HIV 后的最终阶段。患者 CD41 淋巴细胞计数明显 F 降，多少于 
200/mm 3 ,HI V血浆病毒载量明显升高。此期主要的临床表现为 HIV 相关症状、各种机会性感染 
及肿瘤。 

(1) HIV 相关症 状:主 要表现为持续1个月以上的发热、盗汗、腹泻;体重减轻10%以匕。部 



分患者表现为神经精神症状，如记忆力减退、精神淡漠、性格改变、头痛、癫痫及痴呆另外还 
可出现持续性全身淋巴结肿大，其特 点为： 

1) 除腹股沟以外有两个或两个以上部位的淋巴结肿大。 

2) 淋巴结直径多 lrm, 无压痛，无粘连 c 

3) 持续时间3个月以上： 

(2) 各种机会性感染及肿瘤 

1) 呼吸系统:人肺抱子_ 、 pneumocystis yiVoweci) 引起的肺孢子菌肺炎 (pneumocystis pneumonia, 
PCP), 表现为慢性咳嗽、发热、发绀、血铽分压降低，少有肺部啰音。胸部X线显示间质性肺 
炎。六甲烯四胺银染色印片或改良亚甲蓝对痰或气管灌洗液染色可快速检出肺孢子菌。 CMV、 
1^8、鸟复合分枝杆傲（构 £ ^«咖—肌 avium comp/ 找， MAC)、 念珠菌及隐球菌等常引起肺结核、复 
发性细菌、真菌性肺炎.卡波沔肉瘤也常侵犯肺部。 

2) 中枢神经系 统:新 隐球菌脑膜炎、结核性脑膜炎、弓形虫脑病、各种病毒性脑膜脑炎。 

3) 消化 系统： A 色念珠菌食管炎、巨细胞病毒性食管炎、肠炎，沙门菌、痢疾杆菌、空肠弯曲 
菌及隐孢子虫性 肠炎； 衮现为鹅口疮、食管炎或溃疡，吞咽疼痛、胸骨后烧灼感、腹泻、体重减轻， 
感染性肛周炎、直肠炎，粪检和内镜检査有助 诊断; 因隐孢子虫、肝炎病毒及 CMV 感染致血清转 
氨酶升高。偶可有胆诞机会性感染和肿瘤等。 

4) 口腔: 鹅口疮、泝呑状^ 1斑、复发性口腔溃疡、牙龈炎等。 

5) 皮 肤:带 状疱疹、传染性软疣、尖锐湿疣、真菌性皮炎和甲癖。 

6) 眼部: CMV 视网膜脉络膜炎和弓形虫性视网膜炎，表现为眼底絮状白斑。眼睑、眼板腺、 
泪腺、结膜及虹膜等常受卡波西肉瘤侵犯。 

7) 肿瘤 :恶性 淋巴瘤、卡波西肉瘤等。卡波西肉瘤侵犯下肢皮肤和口腔黏膜，可出现紫红色 
或深蓝色浸润斑或结节•，融合成片.表面溃疡并向四周扩散。这种恶性病变可出现于淋巴结和 
内脏。 

【实验室检查】 

(一） 一般检查 

白细胞、血红蛋 n 、红细胞及血小板均可有不同程度减少。尿蛋白常阳性。 

(二） 免疫学检查 

1. CD^ 淋巴细胞检测 HIV 特异性侵犯 CD4 4 ! 淋巴细胞， CDAI* 巴细胞进行性减少， 
CD47CD8+ 比例倒置,：采用流式细胞术检测 CD4*T 淋巴细胞绝对数量，可以了解 HIV 感染者机 
体免疫状况和病情进展，确定疾病分期和治疗时机，判断治疗效果和临床合并症。 

2. 其他链激酶、植物血凝素等皮试常阴性。免疫球蛋白、 p 2 微球蛋白可升高。 

(三） 血生化检查 

血生化检査可有血清转氨酶升高及肾功能异常等。 

(四） 病毒及特异性抗原和(或)抗体检测 

1. 分离病毒患#血浆、单核细胞和脑脊液可分离出 HIV。 因操作复杂，主要用于科研。 

2. 抗体检测 HIV-1/HIV-2 抗体检测是 HIV 感染诊断的金标准。经筛査试验(初筛和复 
检)确证试验两步..采用 EL1SA 、化学发光法或免疫荧光法初筛/复检血清 g P 24 及 g P 120 
抗体，灵敏度达的％.,抗体初筛检测结果通常要经蛋白印迹 (Western blot,WB) 检测确认即确 
证试验。 

3- 抗原检测抗 HIVp 24 抗原单克隆抗体制备试剂，用 EUSA 法测血抗原。有 
助于抗体产生窗 n 期和 新屮儿 V•期感染的诊断。 

4. 病毒载量测定病毒载 M 的测定可 r 解疾病进展、提供抗病毒治疗依据、评估治疗效果、 


分枝 DNA 信号放大系统和实时荧光定量 PCR 扩增。 

5. 耐药检测通过测定 HIV 基因型和表型的变异了解药物变异情况。目前国内外主要采 
用基因型检测。一般在抗病毒治疗病毒载量下降不理想或抗病毒治疗失败需要改变治疗方案 
时进行耐药检测。如条件允许也可以在抗病毒治疗开始前进行耐药检测，有助于选用合适的抗 
病毒药物。 

6. 蛋白质芯片近年蛋白芯片技术发展较快，能同时检测 HIV、HBV、HCV 联合感染者血 
中 HIV、HBV、HCV 核酸和相应的抗体，有较好的应用前景。 

(£) 其他检查 

X线检査有助于了解肺并发肺孢子菌、真菌、结核杆菌感染及卡波西肉瘤等情况 。痰、 
支气管分泌物或肺活检可找到肺孢子菌包囊、滋养体或真菌孢子。粪涂片可查见隐孢子虫。 
隐球菌脑膜炎者脑脊液可查见隐球菌。弓形虫、肝炎病毒及 CMV 感染可以 ELISA 法测相应 
的抗原或抗体。血或分泌物培养可确诊继发细菌感染。组织活检可确诊卡波西肉瘤或淋巴 
瘤等。 

【诊断】 

(一） 诊断原则 

HIV/AIDS 的诊断应注意如下原则，需结合流行病学史(包括不安全性生活史、静脉注射毒 
品史、输入未经抗 HIV 抗体检测的血液或血液制品、 HIV 抗体阳性者所生子女或职业暴露史等)、 
临床表现和实验室检查等进行综合分析，慎重作出诊断。诊断 HIV/AIDS 必须是经确证试验证 
实 HIV 抗体阳性, HIV RNA 和 P24 抗原的检测能缩短抗体“窗口期”和帮助早期诊断新生儿的 
HIV 感染。 

(二） 诊断标准 

1. 急性期患者近期内有流行病学史和临床表现，结合实验室 HIV 抗体由阴性转为阳性 
即可诊断，或仅实验室检查 HIV 抗体由阴性转为阳性即可诊断。 

2. 无症状期有流行病学史，结合 HIV 抗体阳性即可诊断，或仅实验室检查 HIV 抗体阳性 
即可诊断。 

3. 艾滋病期有流行病学史，实验室检査 HIV 抗体阳性，加之以下各项中的任何一项，即 
可诊断为艾滋病。 

(I) 原因不明的持续不规则发热1个月以上，体温高于38丈。 

⑵慢性腹泻1个月以上，次数 >3次/天。 

⑶6个月内体重下降10%以上。 

(4) 反复发作的口腔白念珠菌感染。 

(5) 反复发作的单纯疱疹病毒感染或带状疱疫感染。 

(6) 肺孢子菌肺炎。 

(7) 反复发生的细菌性肺炎。 

(8) 活动性结核或非结核分枝杆菌病。 

.(9) 深部真菌感染。 

(10) 中枢神经系统 病变。 

(II) 中青年人出现痴呆。 

(12) 活动性巨细胞病毒感染。 

(13) 弓形虫脑病。 



【鉴别诊断】 

(一） 原发性 CD4- 淋巴细胞减少症 （ICL) 

少数 ICL 可并发严重机会性感染与 AIDS 相似.但无 HIV 感染流行病学资料，以及 HIV-I 
和 HIV- II病原学检测阴性可与 AIDS 区别。 

(二） 继发性 CD4* 细胞减少 

多见于肿瘤及自身免疫性疾病 Uutoimnume disease) 经化学或免疫抑制治疗后，根据病史常 
可区别。 

【预后】 

AIDS 病死率很高。平均存活期12 〜 18个月。同时合并卡波西肉瘤及肺孢子菌肺炎者病死 
率最高。病程1年病死率为50%,3年为80%,5年几乎全部死亡。合并乙型、丙型肝炎者，肝病 
进展加快，预后差。 

【治疗】 


(一）高效抗反转录病毒治疗 

抗反转录病毒治疗是针对病原体的特异治疗，目标是最大限度的抑制病毒复制，重建或维 
持免疫功能。降低病死率和 HIV 相关疾病的罹患率，提高患者的生活 质量; 减少免疫重建炎 
症反应综合征 （immune reconstitution inflammation syndrome,IRIS); 减少艾滋病的传播，预防母婴 
传播。 

目前国际上抗反转录病毒 Unti-retrovira^ARV) 有六类30余种(包括复合制剂)，分为核苷 
类反转录酶抑制剂 （nucleoside reverse transcriptase inhibhors.NRTIs)、 非核苷类反转录酶抑制剂 
(non-nucleoside reverse transcriptase inhibitors，NNRTIs)、 蛋白酶抑制剂 （protease inhibitor，Pis)、 融 
合抑制剂 （FIs)、 整合酶抑制剂 （rahegravir) 和 CCR5 抑制剂 (maraviroc)。 国内的 ARV 药物目前 
有 NRTIs、NNRTIs、PI.s 和整合酶抑制剂四类12种。鉴于仅用一种抗病毒药物易诱发 HIV 变 
异，产生耐药性，因而目前主张联合用药称为高效抗反转录病毒治疗 (high active anti-retroviral 
therapy,HAART)。 根据目前的 ARV 药物，可以组成 2NRTIs 为骨架的联合 NNRTI 或 PI 方案，每 
种方案都有其优缺点，如毒性、耐药性对以后治疗产生的影响、实用性和可行性等，需根据患者 
的具体情况来掌握。 

HAART 治疗选用药物和组成方案须注意以下几 点:① 注意成人剂量和儿童\婴幼儿剂 
量的 区别; ②常见药物不良反应有头痛、恶心、呕吐、腹泻，毒副反应可能包括骨髓抑制、肝肾 
损害，糖、脂肪代谢异常应注意监测，避免产生严重 后果； ③注意药物配伍的禁忌和相互 
作用。 

各类药物的特点 如下： 

1. NRTIs 选择性抑制 H1V 反转录酶，掺入正在延长的 DNA 链中，抑制 HIV 复制。常用 
下列 几种： 

(1) 叠氮胸苷 （azidothymidine，AZT) : 又名齐多夫定 （zidovudine,ZDV)。 成人每次 300mg， 
2次/天。儿童 MOmg/m 2 体表面积，3次/天。新生儿/婴幼儿 2mg/kg，4 次/天。注意该药不 
能与 d4T 合用。 

(2) 去经肌苷 （didanosine ， DD1): 成人体重 > 60kg 者，每次 200mg,2 次/ 天; 体重 <60kg, 每次 


(3) 拉米夫定 (lamivu<line，LAM) 和司他夫定 (stavudine，d4T): 拉米夫定又名 3TC (2' ,3' - 
dideoxy-7 thiacytidine)， 用量为 150mg，2 次/天，与 AZT 合用有协同作用。 d4T 成人用量为每次 
30mg，2 次 / 天。 

⑷阿巴卡韦 （abacavir.ABC): 成人 300mg/d，2 次 / 天，可抑制 HIV-1、HIV-2, 对 AZT、LAM、 
DDI 和奈韦拉平 (nevirapine,NVP) 耐药病例也有效，与 AZT 联合有协同作用。 HLA5701 阳性者， 
不推荐使用。 

(5) 替诺福韦醋 (tenofovirdisoproxil fumarate,TDF): 成人每次 300mg， 1次/天与食物同服。 

⑹恩曲他滨 (emtricitabine): 成人 0.2 /次，1次/天与食物同服。 

⑺齐多拉米双夫定 (combivir) (AZT+3TC)： 1片/次，2次/天。 

⑻阿巴卡韦双夫定 （trizivir) (AZT+3TC+ABC):1 片/次,2次/天。 

2- NNRTIs 主要作用于 HIV 反转录酶某位点使其失去活性。成人用法 为：奈 韦拉平 
(nevi rap i ne ，NVP) 每次 200mg，2 次 / 天。依非韦伦 ( e favi renz ,EFZ) 每天 600mg， 1 次 / 天。依曲 
韦林 (etravirine,ETV), 每次 200mg,2 次/天，饭后服用。 

3. 蛋白酶抑制剂 ( protease inhibitor,PI) 抑制蛋白酶即阻断 HIV 复制和成熟过程中必需的 
蛋白质合成。成人用量 为:利 托那韦 （ritrni a vir，RTV)2 周内由每次 300mg，2 次/天，逐渐递增到 
每次 600mg，2 次/天。茚地那韦( indinavir,IDV) 每次 800mg,3 次/天。洛匹那韦/利托那韦( kaletra) 
(洛匹那韦 lopinavir,LPV 与 RTV 的复合制剂，含 LPV 200mg,RTV 50mg), 成人2片/次,2次/天。 
替拉那韦 (ti prana vir，TPV), 成人每次 500mg，2 次/天，同时服用 RTV200mg,2 次/天。地瑞那韦 
(daranavir.DRV)， 成人每次 600mg,2 次/ 天，同时服用 RTV 200mg，2 次 / 天。 

4. 整合酶抑制剂拉替拉韦 （raltegravir，RAV) 每次 400mg，2 次/天。 

5. 治疗时机 

(1) 成人及青少年开始抗反转录病毒治疗的指征和时机 :见表 24。 

在开始 HAART 治疗前，如果患者存在严重的机会性感染和既往慢性疾病急性发作期，应控 
制病情待稳定后再进行治抗病毒治疗。 

__表 2-4 成人及青少年开始抗反转录病毒治疗的指征和时机_ 


临床分期 CD4+ 细胞计 数（个 /mm 3 ) 推荐意见 

i 性感^ 无论 CD4 细胞计数为多少 建议治疗 

无症状感染期 <350/ pJ ， 无论血浆病毒载量的值为多少 建议治疗 

^350/ jji 1,<500/ jjl 1 考虑治疗 

艾滋病期 _无论 CD 4 细胞计数为多少_ 进行治疗 


以下情况建议治疗 :高病 毒载量 (>10 5 c P /ml)，CD4 + 细胞每年下降>100化1,心血管疾病髙风 
险，合并活动性 HBV、HCV 感染， HIV 相关肾脏疾病和妊娠。 

(2) 婴幼儿和儿童开始抗反转录病毒治疗的指征和时 机:婴 幼儿期，对于小于18个月婴儿 
体内有来自母体抗 HIV 抗体，应首先用 PCR 法检测 HIV DNA， 阳性可早期诊断 HIV 感染，或 
PCR 法，两次检测 HIV RNA 均阳性者，也可诊断为 HIV 感染。 

由于婴幼儿病情进展要比大龄的儿童和成人快，对于<12个月龄的婴幼儿，可不考虑病 
毒载量、 CD4 计数及是否伴有 AIDS 症状，建议治疗。12~35个月的儿童， CD4+T 淋巴细胞比 
例 <20%或总数 <75(%1，建议 治疗; 36~59个月儿童， CD4*T 淋巴细胞比例<15%或总数 <350/^1， 
建议治疗;大于5岁的儿童， CD4"T 淋巴细胞比例<15%或总数 <350/^1,建议治疗。 

6. 治疗方案成人及青少年初治患者推荐方案为2种 INRTLs+1 种 NNRTIs 或2种 NRTIs+1 



对于基线 CD4 + T 淋巴细胞小于 250/p.l 要尽：!：避免使用 NVP 的方案，合并 HCV 感染的患者 
要避免使用 NVP 的方案 

7. 特殊人群的抗病毒治疗 

(1) 儿 童:一 线治疗方案为 AZT 或 H4T+3TC+EFV, 适用于3岁以上或体重大于 10kg 能够吞 
服胶囊的儿童，3岁以下或体重小于 10kg 的儿童可用 AZT 或 d4T+3TC+NVP。 

(2) 哺乳期 妇女： 如进行母乳喂养则必须坚持抗病毒治疗。 

(3) 合并结核分枝杆菌感染患者的 :应避 免同时开始抗病毒和抗结核治疗。目前倾向于在 
抗结核治疗两周后开始抗病毒治疗。 

(4) 静脉药物依 赖荇： 与普通患者相同，但应注意依从性和抗病毒药物与美沙酮之间的相互 
作用。 

(5) 合并 HBV 感染者 :治疗 方案中应至少两种对 HBV 亦有抑制作用的药物。推荐拉米夫 
定联合替诺福韦。如需治疗 HBV 而 HIV 暂时不需要治疗时，宜采用对 HIV 无作用的药物如干 
扰素类或其他对 HIV 无作用的核苷类药物。因易导致 HIV 产生耐药，不宜单独使用拉米夫定。 

⑹合并 HCV 感染 者:抗 HIV 的治疗方案避免使用 NVP。 004 + 细胞大于 350/ jjlI 时，可先 
抗 HCV 治疗; 若 CD4+ 细胞小于 200/p.l 时.考虑先进行抗 HIV 治疗，待免疫功能有所恢复时再 
进行抗 HCV 治疗; 若 CD4 + 细胞小于 200/ mJ , 同时有肝炎活动(如丙氨酸转氨酶高于正常上限2 
倍以上)则可考虑先进行抗 HCV 治疗。 

8. 抗病毒治疗监测在抗病毒治疗过程中要定期进行临床评估和实验室检测，以评价治疗 
的效果，及时发现抗病毒药物的不良反应，以及病毒是否产生耐药性。必要时更换药物以取得 
抗病毒治疗的成功。 

(1) 病毒学指标 :大多 数患者在抗病毒治疗4周内病毒载量应下降 llg 以上。在治疗3~6 
个月后，病毒载量应达到低于检测水平。 

(2) 免疫学 指标: 在抗病毒治疗3个月时， CD41 淋巴细胞增加30%,或治疗1年后，0041 
淋巴细胞增加100化1，提示有效。 

(二） 免疫重建 

通过抗病毒治疗及其他医疗手段使 HIV 感染者受损的免疫功能恢复或接近正常称为免疫 
重建，这是 HIV/AIDS 治疗的重要目标之一。在免疫重建的过程中，患者可能会出现一组临床综 
合征，临床表现为发热、潜伏感染的出现或原有感染的加重或恶化，称为免疫重建炎症反应综合 
征 (IRSI)。 多种潜伏或活动的机会性感染在抗病毒治疗后均可发生 IRSI。IRSI 发生时，应继续 
进行抗病毒治疗，根据情况对出现的潜伏性感染进行针对性的病原治疗，症状严重者可短期使 
用糖皮质激素. 

(三） 治疗机会性感染及肿瘤 

1 • 肺孢子菌肺炎首选复方磺胺嗯唑 （SMZ-TMP), 轻、中度肺孢子菌肺炎患者口服 TMP 
20mg/(kg-d),SMZ 100mg/(k g _d)， 分3〜4次服用，疗程2~3周。重症患者可静脉用药，剂量和疗 
程与口服相同 


2. 其他真菌感染口腔及食管真菌感染用克霉唑 1.5g 或酮康唑 0.1g,2 次/ 天; 制霉菌素 2.5 
万XI涂抹黏膜病变处，每天4 次; 肺部念珠菌病等可用氟康唑或伊曲康唑 （itraconazole) 治疗; 新 
型隐球菌脑膜炎用两性霉素 B、 氟胞嘧啶或氟康唑治疗等。 

3. 病毒感染全身性 CMV、HSV、EBV 感染及带状疱疹可用阿昔洛韦 （acyd O vir)7.5-10mg/kg, 
或更昔洛韦 （ganciclmrUOSmg, 每天静脉滴注2次，疗程2~4周。 

4. 弓形虫病螺旋霉素或克林霉素 0.6~1.2g/d, 前两者常与乙胺嘧啶合用或交替应用。也 
可用 SMZ/TMP, 或磺胺嘧啶 lg,4 次/天，疗程4周。 

5. 鸟型分枝杆茴感染阿奇霉素 600 mg ,l 次/ 天; 或克拉霉素 500mg,2 次/天;或乙胺丁 
醇每天 15mg/kg, 或利福布汀每天 200~600mg、 利福平每天 600mg、 环丙沙星 0.5g,3 次/ 天； 氣法 
齐明 0.1g,l 次/天。疗程与抗结核相同。 

6. 卡波西肉痼 AZT 与 a-INF 联合治疗，也可用博来霉素 （bleomycinUOmg/m 2 、 长春新碱 
2mg/m 2 和阿霉素 20mg/m 2 联合化疗等。 

㈣对鼓持 

加强营养支持治疗，有条件可辅以心理治疗。 

㈤预防性治疗 

HIV 感染而结核菌素试验阳性者服 INH 4周。 CD4 细胞 <0.2 X lOVL 者药物预防肺孢子菌 
肺炎，如喷他脒 300mg 每月雾化吸人1次，或服 SMZ/TMP。 医务人员被污染针头刺伤或实验室 
意外，在2小时内开始康苄韦 (300mg,2 次/天)或 d4T+DDI 等治疗，疗程4〜6周。 

【预防】 

(-) 管理传染源 

本病是《传染病防治法》管理的乙类传染病。发现 HIV 感染者应尽快(城镇于6小时内、农 
村于12小时内）向当地疾病预防控制中心 （CDC) 报告。高危人群普查 HIV 感染有助于发现传 
染源。隔离治疗患者，监控无症状 HIV 感染者。加强国境检疫。 

(二） 切断传播途径 

加强艾滋病防治知识宣传教育。高危人群用避孕套，规范治疗性病。严格筛査血液及血制 
品，用一次性注射器。严格消毒患者用过的医疗器械,对职业暴露采取及时干预。对 HIV 感染 
的孕妇可采用产科干预(如终止妊娠、择期剖宫产等 措施) 加之抗病毒药物干预以及人工喂养措 
施。抗病毒药物干预孕产妇可用 AZT 加 NVP 方案、 AZT 加 3TC 方案或 NVP 方案,新生儿可采 
用一次性服用 NVP 方案以降低 HIV 母婴传播。注意个人卫生，不共用牙具、剃须刀等。 

(三) 保护易感人群 

重组 HIV-lgpl20 亚单疫苗或重组痘苗病毒表达的 HIV 包膜作为疫苗等均尚在研制中，包 
括核酸疫苗在内部分进人了 I / m 期试验研究阶段。 

(韦嘉） 
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第 + 五节传染性非典型肺炎 


传染性非典型肺炎 （infec tious atypical pneumonia) 又称严重急性呼吸综合征 (severe acute 
respiratory syndrome,SARS), 是由 SARS 冠状病毒 （SARS Coronavirus ,SARS-CoV) 引起的急性呼 
吸道传染病。主要通过短距离飞沫、接触患者呼吸道分泌物及密切接触传播。以发热、头痛、肌 
肉酸痛、乏力、干咳少痰、腹泻等为主要临床表现•严重者出现气促或呼吸窘迫。 

本病是一种新的呼吸道传染病,2002年11月首先在我国广东省发现，其临床表现与其他非 
典型性肺炎相似，但传染性强，故将其命名为传染性非典型肺炎。 

【病原学】 

SARS 冠状病毒很可能是一种来源于动物的病毒，由于生态环境的变化、人类与动物接触 
的增加及病毒的适应性改变，跨越种系屏障而传染给人类，并实现了人与人之间的传播。在狸 
猫、果子狸、家猫等动物中发现了类似 SARS-CoV 的病毒。果子狸与 SARS-CoV 的传播密切相 
关，但果子狸是否是 SARS-CoV 的自然储存宿主尚有待于进一步研究。 SARS-CoV 的核苷酸序 
列与已知人类和动物冠状病毒序列的同源性差异较大，是一种新的冠状病毒，属于冠状病毒科 
(CoronaviVidae)， 但是否为冠状病毒属 (Coronavirus) 中的成员尚未定论。 SARS-CoV 是一种单股 
正链 RNA 病毒，基因组全长29 206个到29 736个核苷酸。基因组两侧为 f 和 Y 端非编码区， 
中间为开放读码框架 （ORF)， 编码膜蛋白 （M)、 突起蛋白⑸、核衣壳蛋白 （N) 等结构蛋白和 RNA 
依赖的 RNA 聚合酶等非结构蛋白。 

SARS-CoV 能在 Vero 细胞、狗肾细胞、人胚肾细胞、人胚肺细胞、人横纹肌肿瘤细胞等细胞 
系中培养繁殖。在 Vero 细胞中培养5天便可岀现细胞病变，在细胞的粗面内质网和囊泡内、质 
膜表面、细胞外均可见病毒颗粒：电镜下病毒颗粒直径 80~140nm， 周围有鼓锤状冠状突起，突 
起之间的间隙较宽，病毒外形呈日冕状。将 SARS 病毒接种于猴子，可出现与人类相同的临床表 
现和病理改变。 

SARS 冠状病毒的抵抗力和稳定性要强于其他人类冠状病毒。在干燥塑料表面最长可活 
4天，尿液中至少1天，腹泻患者粪便中至少4天以上。在 4T： 培养中存活21天， -80^ 保存 
稳定性佳。56^ 90分钟或 75T： 30分钟可灭活病毒。 SARS-CoV 对乙醚、氯仿、甲醛和紫外线 
等敏感。 

SARS-CoV 特异性 IgM 抗体在起病后较早出现，在急性期或恢复早期达到高峰，约3个月后 
消失。 IgG 抗体在起病后2周左右出现，在病程第3周即可达高滴度，12个月后仍持续高效价。 
实验证明 IgG 抗体可以中和体外分离到的病毒颗粒，可能是保护性抗体。 

【流行病学】 

(一）传染源 

患者是主要传染源_急性期患者体内病毒含量高，且症状明显，如打喷嚏、咳嗽等，容易经 
呼吸道分泌物排出病毒.少数患荇腹泻，排泄物含有病毒。部分重型患者因为频繁咳嗽或需要 
气管插管、呼吸机辅助呼吸等，呼吸道分泌物多，传染性强。个别患者可造成数十人甚至上百人 
感染,被称为“超级传播者 （super-spreader)" » 

潜伏期患者传染性低或尤传染性，作为传染源意义 不大; 康复患者无传 染性; 隐性感染者是 
否存在及其作为传染源的意义,迄今尚无足够的资料佐证。本病未发现慢性患者。 

有研究表明从垠子狸、埋猫、貉等动物体内可分离出与 SARS-CoV 基因序列高度同源的冠状 
病毒,提示这些动物吋能是 SARS-CoV 的储存宿主和本病的传染源，但有待证实。 


C ；) 传播途径 

1. 呼吸道传播短距离的飞沫传播是本病的主要传播途径。急性期患者咽拭子、痰标本中 
可以检测到 SARS-CoV。 病毒存在于患者的呼吸道黏液或纤毛上皮脱落细胞里，丐患者咳嗽、打 
喷嚏或大声讲话时，飞沫直接被易感者吸人而发生感染。飞沫在空气中停留的时间短.移动的 
距离约2米，故仅造成近距离传播。气溶胶传播是另一种方式，易感者吸入悬浮在空气中含有 
SARS-CoV 的气溶胶而感染。 

2. 消化道传播患者粪便中可检出病毒 RNA, 通过消化道传播可能是另一个传播途径。 

3-直接传播通过直接接触患者的呼吸道分泌物、消化道排泄物或其他体液，或者间接接 
触被污染的物品，亦可导致感染。多个案例证实 SARS 可以通过实验室传播。实验室丁作人员 
在处理或接触含 SARS-CoV 的标本时,未遵循严格的生物安全操作规程而感染。 

4. 其他患者粪便中的病毒污染了建筑物的污水排放系统和排气系统造成环境污染，可能 
造成局部流行。虽然患者有短暂的病毒血症，但 SARS 通过血液传播尚有争议。 

(三）易感性和免疫力 

人群普遍易感。发病者以青壮年居多，儿童和老人少见。男女比例约为1 :0.87。患者家庭 
成员和医务人员属高危人群。患病后可获得一定程度的免疫力，尚无再次发病的报告。 

㈣ 流行特征 

该病于2002年11月首先在我国广东佛山市被发现,2003年1月底开始在广州流行,2~3 
月$高峰。随后蔓延到山西、北京、内蒙古、天津及河北等地。2003年2月下旬开始在我国香港 
流行，并迅速波及越南、加拿大、新加坡、中国台湾等地。本次流行终止后,2003年8月卫生部 
公布，我国24个省、直辖市、自治区共266个县、市有本病病例报告，全国5327例，死亡349例。 
全球约32个国家和地区出现疫情，全球累计8422例，死亡916例。医务人员发病1725例，约 
6 20%。本次流行后在新加坡，我国台湾、北京出现实验室感染病例。2004年初广东省报告4 
例 SARS 散发病例。 

该次流行发生于冬末春初，有明显的家庭和医院聚集发病现象。社区发病以散发为主，偶 
见点状暴发流行。主要流行于人口密集的大都市，农村地区甚少发病。 

【发病机制与病理解剖】 

发病机制尚不清楚。发病早期可出现病毒血症。病理解剖和电子显微镜发现 SARS-CoV 对 
肺组织细胞和淋巴细胞有直接的侵犯作用。临床上发现，患者发病期间淋巴细胞减少, CD 4+ 和 
CD8* 的 T 淋巴细胞均明显下降。另外，临床上应用肾上腺皮质激素可以改善肺部炎症反应，减 
轻粧床症状。因此，免疫损伤可能是本病发病的主要原因。 

肺部的病理改变最为突出，双肺明显肿胀，镜下可见弥漫性肺泡病变，肺水肿及透明膜形 
成。病程3周后可见肺间质纤维化,造成肺泡纤维闭塞。显微镜下还可见小血管内微血栓和肺 
出血、散在的小叶性肺炎、肺泡上皮脱落、增生等病理改变。肺 N 淋巴结多充血、出血及淋巴组 
织减少。 

【临床表现】 

潜伏期 1-16 天,常见为3~5天。典型患者通常分为三期。 

(一） 早期 

一般为病初的1~7天。起病急，以发热为首发症状,99.3%-100%的患者有发热，体温 
一般 >38 1：, 偶有 畏寒； 可伴有头痛、关节肌肉酸痛、乏力等 症状； 部分患者可有干咳、胸疼、 
腹泻等 症状； 常无上呼吸道卡他症状。发病 3 ~7天后出现下呼吸道症状，可有咳嗽，多为千 
咳、少痰，偶有血 丝痰； 可有胸闷，肺部体征不明显，部分患者可闻少许湿啰音，或有肺实变 



第二章病毒性传染病 


体征。 

仁)进展期 

病情于10~14天达到商峰.发热、乏力等感染中毒症状加重，并出现频繁咳嗽、气促和呼吸 
困难，略有活动则气喘、心悸、胸闷.肺实变体征进一步加重，被迫卧床休息。这个时期易发生呼 
吸道的继发性感染少数患荇 （ 109^15%)出现急性呼吸窘迫综合征 (acute respiratory distress 
syndrome, AR DS) 而危及 'I 命 

(三）恢复期 

病程进入 2~3 周 ifT, 发热渐退.其他症状与体征减轻乃至消失。肺部炎症改变的吸收和恢 
复较为缓慢，体温正常后仍耑耍2周左右才能完全吸收恢复正常。 

轻型患#临床症状较，病程妃觅型患者病情重，进展快，易出现 ARDS。 儿童患者的病情 
较成人轻。孕妇患荇，在奵娠的〒•期易导致流产，妊娠晚期孕妇的病死率增加。老年患者症状 
常不典型，例如不伴发热或同时合并细菌性肺炎等。有少数患者不以发热为首发症状，尤其是 
有近期手术史或有基础疾病的患荇 

【实验室检查】 

㈠血常规 

病程初期到中期穴细胞计数正常或下降，淋巴细胞计数绝对值常减少，部分病例血小板减 
少。 T 淋巴细胞亚群中 CD3 + 、（:D4 + 及0)8气淋巴细胞均减少，尤以 CD4+ 亚群减低明显。疾病 
后期多能恢复正常。 

(二) 血液生化检查 

丙氨酸氨基转移酶 （ALT)、 乳酸脱氢酶 (LDH) 及其同工酶等均有不同程度升高。血气分析 
可发现血氧饱和度降低 

(三） 血清学检查 

常用酶联免疫吸附法 （ELISA) 和免疫荧光法 (IFA) 检测血清中的 SARS-CoV 抗体。这两种 
方法对 IgG 抗体检测的敏感性与特异性均超过 90%,IFA 法的特异性高于 EUSA 法。 IgG 抗体 
在起病后第1周检出率低或检测不到，第2周末检出率80%以上，第3周末95%以上,且效价 
持续升高，在病后第6个月仍保持高滴度。 IgM 抗体发病1周出现，在急性期和恢复早期达高峰， 
3个月后消失。另外，也可采用单克隆抗体技术检测样本中的 SARS-CoV 特异性抗原，可用于早 
期诊断，特异性与敏感性也超过90%。 

(四） 分子生物学检测 

以反转录聚合酶链反应 （RT-PCR) 检测患者呼吸道分泌物、血液、幾便等标本中的 SARS- 
CoV 的 RNAo 

(£) 细胞培养分离病毒 

将患者呼吸道分泌物、血液等标本接种到 Vero 细胞中进行培养，分离到病毒后用 RT-PCR 
或免疫荧光法进行鉴定。 

(六）影像学检查 

绝大多数患者在起病V期即有胸部X线检查异常，多呈斑片状或网状改变。起病初期常呈 
单灶改变，短期内病灶迅速增多，常累及双肺或单肺多叶。部分患者进展迅速，呈大片状阴影。 
双肺周边区域累及较为常见，时胸腔积液、空泡形成以及肺门淋巴结增大等表现则较少见。对 
于胸片无病变而临床又怀疑本病的患苦，1~2天内要复查胸部X线检査。胸部 CT 检查可见局 
灶性实变，毛玻璃样改变最多见：肺部阴影吸收、消散较慢，阴影改变程度范围可与临床症状体 
征不相平行， 





【并发症】 


常见并发症包括肺部继发感染,肺间质改变,纵隔气肿、皮下气肿和气胸，胸膜病变,心肌病 
变,骨质缺血性改变等。 


【诊断】 


㈠流行病学资料 

1. 与 SARS 患者有密切接触史，或属受传染的群体发病者之一或有明确传染他人的证据。 

2. 发病前2周内曾到过或居住于报告有传染性非典型肺炎患者并出现继发感染疫情的 
区域。 

(二）症状与体征 

起病急，以发热为首发症状，体温一般 >38弋,偶有 畏寒; 可伴有头痛、关节酸痛、肌肉酸痛、 
乏力、 腹泻; 常无上呼吸道卡他 症状; 可有咳嗽，多为干咳、少痰，偶有血 丝痰; 可有胸闷，严重者 
出现呼吸加速、气促或明显呼吸窘迫 = 肺部体征不明显，部分患者可闻少许湿啰音或有肺实变 
体征。 

(=) 实验室检查 

外周血白细胞计数一般不升高，或 降低; 常有淋巴细胞计数减少。 

(四）胸部X线检查 

肺部有不同程度的片状、斑片状浸润性阴影或呈网状改变，部分患者进展迅速，呈大片状阴 
影; 常为多叶或双侧改变，阴影吸收消散 较慢; 肺部阴影与症状体征可不一致 ： 若检查结果阴性， 
1~2天后应予复查。若有条件，可安排胸部 CT 检查,有助于发现早期轻微病变或与心影及大血 
管影重合的病变。 

㈤ 血清学检查 

用 IFA 或 ELISA 法检测患者血清特异性抗体，特异性 IgM 抗体阳性,或特异性 IgG 抗体急 
性期和恢复期抗体滴度升高4倍或以上时，可作为确定诊断的依据。检测阴性结果，不能作为 
排除本病诊断的依据。 

【鉴别诊断】 

ft 床上要注意排除上呼吸道感染、流行性感冒、细菌性或真菌性肺炎、艾滋病合并肺部感 
染 、军团病.肺结核、流行性出血热、肺部肿瘤、非感染性肺间质性疾病、肺水肿、肺不张、肺栓塞、 
肺嗜酸性粒细胞浸润症、肺血管炎等临床表现类似的呼吸系统疾患。 

【预后】 

大部分患者经综合治疗后痊愈。少数患者可进展至 ARDS 甚至死亡。根据我国卫生部公 
布的资料，我 H 患者的病死率约为6.55%;根据 WHO 公布的材料，全球平均病死率为10.88%。 
重型患者.患有其他严重基础疾病的患者病死率明显升高。少数重型病例出院后随访发现肺部 
有不同程度的纤维化。 

【治疗】 

该病目前还缺乏特异性治疗手段。以综合疗法为主，强调在疾病的整个治疗中，针对疾病 
发生的病理生理异常加以纠正,进行对症治疗,以促进疾病的 恢复; 在疾病早期可以采取适当的 
抗病毒治疗。治疗总原则为，早期发现、早期隔离、早期治疗。所有的患者应集中隔离治疗，疑 
似病例与临床诊断病例分开 收治， 重型患者治疗中要注意防治急性呼吸窘迫综合征和多器官 



功能障碍综合征 （multiple organ disfunction syndrome , MODS)。 做好护理工作和心理治疗在治疗 
中具有很重要的作用： 

(一）监测病情变化 

多数患者在发病后14天内都可能属于进展期，必须密切观察病情变化，监测症状、体温、呼 
吸频率、 Sp0 2 或动脉血气分析、血象、胸片（早期复查间隔时间不超过2~3天)、心、肝、肾功能等= 

(Z) 一般和对症治疗 

1. 卧床休息，避免劳累、用力 

2. 咳嗽剧烈者给予 镇咳; 咳痰荇给予祛痰药： 

3. 发热超过 38.5T 荇.可给予物理降温，如冰敷、酒精擦浴等，并酌情使用解热镇痛药。儿 
童忌用阿司匹林，因该药有可能引起 Reye 综合征： 

4. 有心、肝、肾等器它功能损窗 . 位该做相应的处理。 

5. 加强营养支持，注意水电解质、酸碱平衡： 

6. 出现气促或 PaO 2 <70mmHg 或 S P 0 : <93% 给予持续鼻导管或面罩吸氧。 

7. 糖皮质激素的砬用有以下指征之一即可早期应用 :①有 严重中毒症状，高热3天 不退； 
@48小时内肺部阴影进展超过50%;③有急性肺损伤或出现 ARDS。 

一般成人剂量相当于甲泼尼龙每天 80~320mg， 必要时可适当增加剂量，大剂量应用时间不 
宜过长。具体剂量及疗程根据病情来调整.待病情缓解或胸片上阴影有所吸收后逐渐减量停用。 
一般隔3~5天减量1/3,通常静脉给药1 〜 2周后可改为口服泼尼松或泼尼松龙 e —般不超过4周。 

应用激素的目的在于抑制异常的免疫病理反应.减轻全身炎症反应状态，从而改善机体的 
一般状况，减轻肺的渗出、损伤.防止和减轻后期的肺纤维化。建议采用半衰期短的激素。注意 
糖皮质激素的不良反应,可同时给予制酸剂与胃黏膜保护剂.应警惕继发感染。在 SARS 的治疗 
中，激素的应用没有绝对禁忌证，儿童慎用糖皮质 激素; 其他的相对禁忌证包括中度以上的糖尿 
病、重型高血压、活动性胃炎、I • 二指肠溃疡、精神病、癫痫以及处于妊娠期的患者。 

8. 预防和治疗继发细菌感染 要用于治疗和控制继发细菌或真菌感染。根据临床情况， 

可选用唾诺酮类等适当的抗感染药物： 

9. 早期抗病毒药物目前尚无针对 SARS-CoV 的特异性抗病毒药物。早期可试用蛋白酶 
类抑制剂类药物洛四那韦 （lopinavir) 及利托那韦 （ritonavir) 等。利巴韦林 (ribavirin) 的疗效仍不 
确切。 

10. 增强免疫功能的药物重型患者可以试用免疫增强的药物，如胸腺肽、静脉用丙种球蛋 
白等。但是，疗效尚未肯定，不推荐常规使用。恢复期患者血清的临床疗效和风险尚有待评估。 

11. 中药辅助治疗本病属于中医学瘟疫、热病的范畴，治则为 :温病 ，卫、气、营、血和二.焦 
辨证论治。 

(=) 重型病例的处理 

必须严密动态观察，加强监护，及时给予呼吸支持，合理使用糖皮质激素，加强营养支持和 
器官功能保护，注意水电解质和酸碱平衡，预防和治疗继发感染，及时处理合并症。 

1. 加强对患者的动态监护包括对生命体征、出入液量、心电图及血糖的检测。有条件，尽 
可能收入重症监护病房:. 

2. 使用无创正压机械通气 （NPPV) 应用指征为 :①呼 吸频率 >30次/分,②吸氧 5L/min 条 
件下， Sp0 2 <93%。 禁忌证 为:① 有危及生命的情况，需要紧急气管 插管; ②意识 障碍; ③呕吐、上 
消化道 出血; ④气道分泌物多和排痰 障碍; ⑤不能配合 NPPV 治疗; ⑥血流动力学不稳定和有多 
器官功能损害。 

模式通常使用持续气道正压通气 （CPAP)， 压力水平一般为 4~10rmH 2 O; 吸人氧流量一般为 
5~8L/min， 维持血氧饱和度 >93%,或压力支持通气+呼气末正压 （PSV+PEEP),PEEP 水平一般 




为 4-10cmH 2 0, 吸气压力水平一般为 10~20cmH 2 0。NPPV 应持续应用（包括睡眠时间)，暂停时 
间不宜超过30分钟,直到病情缓解。 

3. 若患者不耐受 NPPV 或氧饱合度改善不满意，应及时进行有创正压机械通气治疗。具体 
插管通气的指征为 :①经 无创通气治疗病情无改善,表现为 S P 0 2 <93%, 面罩氧浓度 5I7min, 肺部 
病灶仍 增加; ②不能耐受无创通气，明显 气促; ③中毒症状明显，病情急剧恶化。 

使用呼吸机通气,极易引起医务人员被 SARS-CoV 感染，故务必注意医护人员的防护。谨慎 
处理呼吸机废气,吸痰、冲洗导管均应小心对待。 

4. 出现休克或 MODS, 予相应支持治疗。在 MODS 中，肺、肾衰竭，消化道出血和 DIC 发生 
率较高。脏器损害愈多，病死率越高，两个或两个以上脏器衰竭的病死率约为69%。早期防治 
中断恶性循环,是提高治愈率的重要环节。 

【预防】 

㈠控制传染源 

1 . 疫情报告2003年4月我国将 SARS 列人法定传染病管理范畴。2004年12月新传染 
病防治法将其列为乙类传染病，但其预防、控制措施采取甲类传染病的方法执行。发现或怀疑 
本病时应尽快向卫生防疫机构报告。做到早发现、早报告、早隔离、早治疗。 

_ 2 -隔离治疗患者对临床诊断病例和疑似诊断病例应在指定的医院按呼吸道传染病分别 
进行隔离观察和治疗。同时具备下列三个条件方可考虑出院:①体温正常7天以上;②呼吸系 
统症状明显 改善; ③X线胸片有明显吸收。 

3. 隔离观察密切接触者对医学观察病例和密切接触者，如条件许可应在指定地点接受隔 

14天。在家中接受隔离观察时应注意通风，避免与家人密切接触 £ 

(二) 切断传播途径 

1. 社区综合性预防加强科普宣传，流行期间减少大型集会或活动,保持公共场所通风换 
气 、空气 流通; 注意空气、水源、下水道系统的处理消毒。 

2 -保持良好的个人卫生习惯不随地吐痰,流行季节避免去人多或相对密闭的地方。有咳 
嗽、咽痛等呼吸道症状及时就诊,注意戴 口罩; 避免与人近距离接触。 

.严格隔离患者医院应设立发热门诊，建立本病的专门通道。收治 SARS 的病区应设有 
无交叉的淸洁区、半污染区和污染区;病房、办公室等均应通风良好。疑似患者与临床诊断患者 
应分开病房收治。住院患者应戴口罩,不得随意离开病房。患者不设陪护，不得探视。病区中 
病房、办公室等各种建筑空间、地面及物体表面、患者用过的物品、诊疗用品以及患者的排泄物、 
分泌物均须严格按照要求分别进行充分有效的消毒。医护人员及其他 T 作人员进人病区时.要 
切实做好个人防护工作。须戴12层面纱口罩或 N95 口罩,戴帽子和眼防护罩以及手套、鞋套等， 
穿好隔离衣,以期无体表暴露于空气中。接触过患者或被污染的物品后，应洗手。加强医务人 
员 SARS 防治知识的培训。 

4. 实验室条件要求必须在具备生物安全防护条件的实验室，才能开展 SARS 患者人体标 
本或病毒株的检测或研究工作，以防病毒泄漏。同时实验室研究人员必须采取足够的个人防护 
措施。 

(三） 保护易感人群 

尚无效果肯定的预防药物可供选择。灭活疫苗正在研制中，已进人临床试验阶段。医护人 
员及其他人员进人病区时,应注意做好个人防护 工作。 

保持乐观稳定的心态,均衡饮食,注意保暖,避免疲劳,在空旷场所进行适3体#锻炼,这些 
良好的生活习惯有助于提高人体对传染性非典型肺炎的抵抗力。 


(陈士俊） 
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第十六节手足口病 


手足口病 （hand,foot,and mouth disease,HFMD) 是由一组肠道病毒弓I起的急性传染病，其中 
以柯萨奇病毒 A 组 16 mkGoxmckic virus 476, Cox A16) 和肠道病毒71 型( Enterovirus 77，EV 71) 
感染最常见。主要通过密切接触传播，一年四季都可发病，以夏、秋季节最多。多发生于10岁 
以下的婴幼儿，以手、足、口腔等部位皮肤黏膜的皮疹、疱疹、溃疡为典型表现，少数患儿可引起 
心肌炎、肺水肿、无菌性脑脊髓膜炎、脑炎等并发症，个别重症患儿病情发展快，导致死亡。我国 
卫生部于2008年5月2 H 起,将之列为丙类传染病管理。 

【病原学】 


手足口病病原体多样，均为单股正链 RNA 病毒，小 RNA 病毒科，肠病毒属。其中引起手 
•足口病的肠道病毒有肠道病毐71型、柯萨奇病毒和埃可病毒的某些血清型，如 Cox A16、A4、 
A5、A9、A10、B2、B5、B13 和埃可病毒丨丨型等。病毒颗粒呈立体对称的二十面体球形结构，直径 
20~30mn ,由核酸、蛋白衣壳构成，无表面包膜,核酸基因长度为 7.4 〜 7.5kb。 

病毒对乙醚、脱氧胆酸盐、去污剂、弱酸等有抵抗力，能抵抗70%乙醇和5%甲酚皂溶液。 
对紫外线及干燥敏感，对多种氧化剂（1%高锰酸钾、1%过氧化氢、含氯消毒剂等)、甲醛和碘酒 
等也都比较敏感，病毒会很快灭活。病毒在50冗时可被迅速灭活，在4^时可存活1年， -20t 
时可长期保存。 

【流行病学】 

(一） 传染源 

本病的传染源包括患者和隐性感染者。流行期间，患者为主要传染源，以发病后1周内传 
染性 最强; 散发期间，隐性感染者为主要传染源。 

(二） 传播途径 

手足口病主要经粪一 n 途径传播，其次是经呼吸道飞沫传播。本病传染性强,患者和病毒 
携带者的粪便、呼吸道分泌物及患者的黏膜疱疹液中含有大量病毒，接触由其污染的手、日常用 
具、衣物以及医疗器具等均•感染。其中，污染的手是传播中的关键媒介。在流行地区，苍蝇、 
蟑螂可机械携带病毐，在传播屮起一定作用。 


第二章病毒性传染病 


㈢ 易感人群 

人群对引起手足口病的肠道病毒普遍易感，隐性感染与显性感染之比约为 U30: 1。感染后 
可诱生具有型和亚组特异性的中和抗体及肠道局部抗体，各型之间无交叉免疫，因此，机体可先 
后或同时感染多种不同血清型或亚组病毒。由于肠道病毒分布广泛、传染性强.多数人在婴幼 
儿时期已经感染当地流行着的几种肠道病毒,到青少年和成年时期，多数已通过感染获得相应 
的触。 

㈣流行特征 

手足口病流行形式多样,无明显地区性，世界各地广泛分布，热带和亚热带地区一年四季均 
i 可发生，温带地区冬季感染较少，夏、秋季5~7月可有一明显的感染高峰。引起本病的肠道病毒 
型别众多，传染性强,感染者排毒期较长,传播途径复杂,传播速度快.控制难度大，故在流行 
期间，常可发生幼儿园和托儿所集体感染和家庭聚集发病,有时可在短时间内造成较大范围的 
流行。 

【发病机制与病理解剖】 

(-) 发病机制 

通过呼吸道或消化道进人体内，侵人局部黏膜上皮细胞及周围淋巴细胞中停留和增殖。当 
增殖到一定程度，病毒侵人局部淋巴结,进人血液循环形成第一次病毒血症，此时患者无明显临 
床症状，但可从各种体液中分离到病毒,具有传染性。病毒经血液循环侵人网状内皮组织、淋巴 
结、肝、脾、骨髓等处大量繁殖,并再次进人血液循环导致第二次病毒血症,此时机体可出现典型 
的临床症状和体征。 EV71 具有嗜神经性，侵犯外周神经末梢后沿轴突逆行至中枢神经系统，通 
过直接感染引起细胞病变以及间接免疫损伤机制而致病。 

一般情况下柯萨奇病毒 A 组不引起细胞病变，故症状多 较轻; 而柯萨奇病毒 B 组、肠道病毒 
71型、埃可病毒引起细胞病变,可表现为严重病例。 

(二）病理解剖 

皮疹或疱疹是手足口病特征性组织学病变。光镜下表现为表皮内水疱,水疱内有中‘性粒细 
j 胞和嗜酸性粒细胞 碎片; 水疱周围上皮有细胞间和细胞内 水肿; 水疱下真皮有多种白细胞的混 
合型浸润。电镜下可见上皮细胞内有嗜酸性包涵体。 

脑膜脑炎、心肌炎和肺炎是手足口病的个严重并发症。脑膜脑炎表现为淋巴细胞性软脑 
膜炎，脑灰质和白质血管周围淋巴细胞和浆细胞浸润、局灶性出血和局灶性神经细胞坏死以及 
: 胶质反应性增生。心肌炎表现为局灶性心肌细胞坏死，偶见间质淋巴细胞和浆细胞浸润。肺炎 
表现为弥漫性间质淋巴细胞浸润、肺泡损伤、肺泡内出血和透明膜形成，可见肺细胞脱落和增 
生，有片状肺不张。 

【临床表现】 

手足口病潜伏期3~7天，多数突然起病。约半数患者于发病前1~2天或发病的同时有中、 

| 低热 (38 弋左 右),伴乏力，可岀现喷嚏、咳嗽、流涕等感冒样症状，也可出现食欲减退、恶心、 p 区吐、 
腹痛等胃肠道症状。 

1. 轻症病例发病期主要以手、足、臀皮疹及口痛为特征。由于口咽痛影响进食，婴儿可表 
1 现为流涎拒食。口腔黏膜疹出现较早，起初为粟米样斑丘疹或水疱，周围有红晕，主要位于舌及 
两颊部或口唇。手、足等远端部位及臀部、躯干和四肢成簇出现或平或凸的斑丘疹或疱疹，无疼 
痛瘙痒。斑丘疹在5天左右由红变暗，然后 消退; 疱疹呈圆形或椭圆形扁平凸起，内有混浊液体， 

' 长径与皮纹走向一致，如黄豆大小不等，一般在5〜10天内结硬皮并逐渐消失，不留瘢痕手、足、 



2. 重症病例少数病例(尤其是 7-12 个月患儿)病情进展迅速，在发病1 〜 5天出现脑膜炎、 
脑炎(以脑干脑炎最为凶险)、脑脊髓炎、肺水肿、循环障碍等，极少数病例病情危重，可致死亡，存 
活病例可留有后遗症 c 

(1) 神经系统表现 ：往往 出现在皮疹后2~4天，表现为头痛、呕吐、精神差、嗜睡、易激惹、谵 
妄甚至 昏迷; 肢体抖动，肌阵挛、抽 搐； 中枢性瘫痪或急性弛缓性瘫痪。査体可见脑膜刺激征，腱 
反射减弱或消失，巴氏征等病理征阳性。颅内高压或脑疝者出现剧烈头痛、脉搏缓慢、血压升高、 
前囟隆起、呼吸节律不规则或停止、球结膜水肿、瞳孔大小不等、对光反射迟钝或消失。 

(2) 呼吸系统表现 :呼吸 浅促、呼吸困难或节律改变，口唇发绀，咳嗽，咳白色、粉红色或血性 
泡沫样 痰液; 肺部可闻及湿啰音或痰鸣音。 

(3) 循环系统表 现：面 色苍灰、皮肤花纹、四肢发凉，指(趾） 发绀; 出冷汗。心率增快或减慢， 
脉搏浅速或减弱甚至消失；血压升高或下降;肝脏肿大。 

【实验室检查】 

(一） 血常规 

轻症病例一般无明显改变，或白细胞计数轻度增高，以淋巴细胞增多为主。重症病例白细 
胞计数可明显升高 （>15x 10 9 /L) 或显著降低 （<2x 10 9 /L), 恢复期逐渐 I# 至正常。 

(二） 血生化检查 

部分病例可有轻度肝酶以及心肌酶水平升高，升高程度与疾病严重程度和预后密切相关。 
恢复期逐渐降至正常，若此时仍升高可能与免疫损伤有关。并发多器官功能损害者还可出现血 
氨、血肌酐、尿素氮等 升高； 发生脑炎等并发症时还可有血糖升高，严重时血糖 >9mm 0 l/L。C 反 
应蛋白一般不升高。 

(三） 脑脊液检查 

脑脊液外观清亮，压力增高，白细胞增多(危重病例多核细胞可多于单核细胞)，蛋白正常或 
轻度增高，糖和氯化物正常。脑脊液病毒中和抗体滴度增高有助于明确诊断。 

㈣ 血气分析 

轻症患儿血气分析在正常范围。重症患儿并发肺炎、肺水肿，在呼吸频率增快时可表现为 
呼吸性碱中毒，随病情加重会出现低氧血症、代谢性酸 中毒; 并发脑炎、脑水肿引起中枢性呼吸 
功能不全时还可出现呼吸性酸中毒、代谢性酸中毒。 

(五） 病原学检查 

用组织培养分离肠道病毒是目前诊断的金标准，但病毒特异性核酸是手足口病病原确认的 
主要方法。还可通过血清学检查测定血清中肠道病毒中和抗体的滴度，通常用急性期血清与恢 
复期血清滴度进行比较，抗体滴度4倍或4倍以上增高证明病毒感染。 

(六） 影像学 

疾病早期胸部X线检査可无异常或仅有双肺纹理增粗模糊，中、晚期出现双肺大片浸润影 
及胸腔积液，进一步发展为神经源性肺水肿时，肺部 CT 表现为弥漫而无规律的斑片状、团絮状 
或片状边界模糊的密度增高影。当累及神经系统时，受累部位多表现为 T1WI 增强扫描显示强 
化，而 T2WI 序列可无明显强化信号。 

【并发症及后遗症】 


手足口病患者并发症主要根据病毒累及不同脏器表现不一，常见的呼吸系统、循环系统和 
神经系统并发症详见“临床表现”部分。神经系统受累程度可分为三种神经综合征 :无菌 性脑膜 
炎、急性肌肉麻痹、脑 干脑炎 ，其中以脑干脑炎最多见。脑干脑炎又分为 三级： I级表现为肌震 


1. 流行病学资料①好发于 4-7 月； ②常见于学龄前儿童，婴幼儿 多见; ③常在婴幼儿集聚 
场所发生，发病前有直接或间接接触史。 

2. 临床表现典型病例表现为口痛、厌食、低热或不发热；口腔、手、足皮肤斑丘疼及疱疹样 
损害,肛周黏膜也可有类似表现。同一患者皮肤黏膜病损不一定全部出现，可仅出现皮疮或疱 
疹性咽峡炎。病程短，多在一周内痊愈。 

如手足口病或疱疹性咽峡炎表现加上下列并发症一项以上者为重症病例。 

(1) 脑炎: 有意识障碍,严重病例可表现为频繁抽搐、昏迷、脑水肿及脑疝，脑干脑炎者可因 
呼吸、心搏骤停，迅速死亡。 

(2) 无菌性脑 膜炎: 有头痛、脑膜刺激征，脑脊液有核细胞>10 x 10 6 /L, 脑脊液细菌培养阴性。 

(3) 弛缓性 瘫痪: 急性发作,一或多个肢体的一群或多群骨骼肌麻痹或瘫痪。 

⑷肺水肿或肺出血 :有呼 吸困难、气急、心动过速、粉红色泡沫痰，胸部X线摄片可见进行 
獅实变、肺充血。 

(5) 心肌炎:心律失常、心肌收缩力下降、心脏增大、心肌损伤指标增高。 

具有以下临床特征，年龄 <3岁的患儿，可能在短期内发展为危重 病例: ①持续高热不退； 
②«神委靡、呕吐、肌阵挛，肢体无力、抽 搐; ③呼吸、心率 增快; ④出冷汗、末梢循环 不良; ⑤高血 
或低血 压; ⑥外周血白细胞计数明显 增高; ⑦高血糖。 

(二)实驢确诊 

临床诊断病例符合下列条件之一,即为实验室确诊病例。 

1. 病毒分离自咽拭子或咽喉洗液、粪便或肛拭子、脑脊液、疱疹液或血清以及脑、肺、脾、 
淋巴结等组织标本中分离到肠道病毒。 

2. 血清学检测血清中特异性 IgM 抗体阳性,或急性期与恢复期血清 IgG 抗体有4倍以上 
的升高。 

3. 核酸检测自咽拭子或咽喉洗液、粪便或肛拭子、脑脊液、疱疹液或血清以及脑、肺、脾、 
淋巴结等组织标本中检测到病毒核酸。 

【鉴别诊断】 

(― ) 麵病例 

需与其他儿童发疹性疾病鉴别，如疱疹性荨麻疹、水痘、不典型麻疹、幼儿急疹以及风疹等。 
流行病学特点、皮疹形态、部位、出疹时间以及有无淋巴结肿大等可资鉴别，以皮疫形态及部位 
最为重要。 

匚)重症病例 

重症病例常表现为高热、惊厥、昏迷、弛缓性瘫痪及心肺衰竭,可无手足口病的典型表现，需 
与中毒型菌痢、乙型脑炎、化旅性脑膜炎、结核性脑膜炎、 R eye 综合征、急性呼吸窘迫症候群等疾 
病鉴别。以弛缓性瘫疾为主要症状者应该与脊髓灰质炎鉴别。发生神经源性肺水肿者，还应与 
重症肺炎鉴别。循环障碍为主要表现者应与暴发性心肌炎、感染性休克等鉴别。 

C 三）散发或補型病例鉴别 

应与以下疾病 鉴别： 

1. 口蹄疫一般发生于畜牧区，主要通过接触病畜，经皮肤黏膜感染，成人牧民多见，四季 



散发。皮疹特征为口、咽、掌等部位岀现大而清亮的水疱，疱疹易溃破，继发感染成脓疱，然后结 
痂、脱落。 

2. 疮疹性口炎由单纯疱疹病毒感染引起，多发于3岁以下。典型表现为口腔黏膜数目较 
多成簇、针头大小、壁薄透明的小水疱，常累及齿龈.一般无皮疹，常伴额下或领下淋巴结肿痛。 

3. 脓疱疮多发生于夏秋季节 ，儿童 多见。传染性强，常在托儿所、幼儿园中引起流行。皮 
疫好发于颜面、颈、四肢等暴露部位；形态初起时为红斑、丘疹或水疱，迅速变成脓疱，疱壁薄易 
破，瘙痒。重者可伴有高热、淋巴结肿大或引起败血症。实验室检査示白细胞总数及中性粒细 
胞增高，脓液细菌培养为金黄色葡萄球菌或溶血性链球菌。 


【预后】 

绝大多数手足口病患荇预后良好.病死率低于1%。有中枢神经系统、心脏和肺脏并发症的 
重型患者是导致手足口病死亡的高危人群，重型患者的病死率约20%。少部分神经系统严重受 
累患者会留下后遗症。 

【治疗】 

C-) 一般治疗 

1. 消毒隔离，避免交叉感染患儿应在家中隔离,直到体温正常、皮疹消退及水疱结痂，一 
般需2周。患儿所用物品应彻底消毒，一般用含氯消毒液浸泡及煮沸消毒。不宜蒸煮或浸泡的 
物品可置于日光下暴晒。患儿粪便需经含氯的消毒剂消毒2小时后倾倒。 

2. 休息及饮食发病一周内卧床休息，多饮温开水。饮食宜清淡、易消化、含维生素丰富。 
口腔有糜烂时进流质食物，禁食刺激性食物。 

3. 口咽部疱疹治疗每次餐后应用温水漱口，口腔有糜烂时可涂金霉素、鱼肝油。选西瓜 
霜、冰硼散、珠黄散等任一种吹敷口腔患处，每天2~3次。 

4. 手足皮肤疱疹治疗患儿衣服、被褥保持清洁干燥。剪短患儿指甲，必要时包裹双手，防 
止抓破皮疹，破溃感染。选冰硼散、金黄散、青黛散等任一种用蒸馏水稀释溶化后用消毒棉签蘸 
涂患处，每天3~4次。疱疹破裂者，局部涂擦1%甲紫或抗生素软膏。 

(二） 对症治行 

1. 低热或中度发热，可让患儿多饮水,如体温超过 38.5^, 可使用解热镇痛药，高热者给予 
头部冷敷和温水擦浴等物理降温。 

2. 有咳嗽、咳痰者给予镇咳、祛痰药。 

3. 呕吐、腹泻者予补液，纠正水、电解质、酸碱平衡的紊乱。 

4. 注意保护心、肝、肺、脑重要脏器的功能。 

(三） 病原治行 

手足口病目前还缺乏特异、高效的抗病毒药物，可酌情选用利巴韦林 (ribavirin) 抗病毒 治疗： 
小儿按体重每天10〜 15mg/kg, 分4次口服，疗程5~7 天; 静脉滴 注:小 儿按体重每天 10~15mg/kg， 
分2次给药，每次静滴20分钟以上，疗程3~7天。 

(四） 重症病例的治 P 

除上述治疗夕卜，应根据重症病例脏器受累情况采取相应的对症治疗，并严密观察病情变化。 

1. 神经系统受累 

(1) 控制颅内高 压： 限制人量，给予甘露醇每次 0.5~1.0g/kg， 隔4〜8小时一次，每次静脉注射 
20-30 分钟，据病情调整给药间隔时间及剂量. 

(2) 静脉注射免疫球蛋内 ：总量 2g/kg, 分2〜5天给药。 

(3) 酌情应用糖皮质激 素：甲 泼尼松圪每大 l~2ing/kg ; 氢化可的松每天 3~5 mg /kg; 地塞米松 


第二章病毒性传染病 
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每天 0.2~0.5mg/kg。 病情凶险进展快者，可加大剂量。病情稳定后，尽早减量或停用。 

(4) 其他对症 治疗: 如降温、镇静、止惊，必要时应用促进脑细胞恢复的药物，如神经节苷脂 
20mg/d， 静脉滴注。 

2. 呼吸、循环衰竭 

I通畅，吸氧。呼吸功能障碍时，及时气管插管，使用正压机械通气。 

E 稳定的情况下，限制液体入量。 

E、 循环的变化选用米力农、多巴胺、多巴酚丁胺等血管活性药物。 

(4) 保护重要脏器功能，维持内环境稳定。 

(5) 监测血糖变化，严重高血糖时可使用胰岛素。 

(6) 应用西咪替丁、奥美拉唑等抑制胃酸分泌。 

(7) 抗生素防治继发肺部细菌感染。 

【预防】 

手足口病传播途径多，婴幼儿和儿童普遍易感。搞好儿童个人、家庭和托幼机构的卫生是 
预防本病感染的关键。在本病流行期间，尽量不带婴幼儿和儿童到人群聚集、空气流通差的公 
共场所。同时,根据儿童生活环境中是否有手足口病发生，以及与手足口病发病患儿接触的密 
切程度，采取不同的预防措施。 

(李兰娟） 
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第十七节新型布尼亚病毒感染 
-发热伴血小板减少综合征 

自2006年以来，我国河南、湖北、山东、安徽等省相继发现并报告以“严重发热伴血小板减 
少 (severe f ever with syndrome , SFrs y， 为主要表现的病例,其中的重症患者可因 

多脏器损害，救治无效死亡。经研究认定该病是由一种新型布尼亚病毒感染所致。由于该病毒 
的命名和进一步确认工作还在进行之中，暂以“发热伴血小板减少综合征”命名此新型布尼亚病 
毒感染所致疾病。卫生部于2010年制订了相应的防治方案。 


a/ 


【病原学】 

布尼亚病毒科(历是1975年命名的一组有包膜的负链 RNA 病毒，因首先从乌干 
I达西部的布尼亚韦拉 (Bunyamwera) 分离到而得名。布尼亚病毒科是虫媒病毒中最大的一科，其 
成员约有350个，并不断有新成员发现。该科的大多数病毒在自然界的节肢动物、脊椎动物间 
循环，可以使人和(或)动物致病的约60余种。由该科病毒引起的人类自然疫源性疾病中，重要 
!的有肾综合征出血热 (HFRS)、 汉坦病毒肺综合征 (HPS)、 裂谷热 （RVF)、 克里米亚-刚果出血热 
1 (CCHF， 即新疆出血热， XHF) 和白蛉热 (SF， 又名“三日热”）等。 

新发现的病毒属于布尼亚病毒科(执白蛉病毒属病毒颗粒呈球形， 



直径 80~100nm， 外有脂质包膜，表面有棘突。基因组包含三个单股负链 RNA 片段 （L、M 和 S), 
L 片段全长为6368个核苻酸，包含单一读码框架编码 RNA 依赖的 RNA 聚 合酶; M 片段全长 
为3378个核苷酸，含有单一的读码框架，编码1073个氨基酸的糖蛋白 前体; S 片段是一个双义 
RNA， 基因组以双向的方式编码病毒核蛋白和非结构蛋白。病毒基因组末端序列高度保守，与 
白铃病毒属其他病毒成员相同，可形成锅柄状结构。 

该病毒与布尼亚病毒科白蛉病毒属的裂谷热病毒 (Rift Valley fever virus) 的氨基酸同源 
性约为30%。 

布尼亚病毒科病毒抵抗力弱.不耐酸、易被热、乙醚、去氧胆酸钠和常用消毒剂及紫外线照 
射等迅速灭活。 

【流行病学】 

(一）传染源 

尚不清楚。患者可做传染源。研究发现，患者的血液和血性分泌物具有传染性，有出血表 
现的患者可以作为传染源造成感染。 

仁)传播途径 

传播途径尚不确定。目前，已从病例发现地区的蜱中分离到该病毒。部分病例发病前有明 
确的蜱叮咬史。已有报告接触患者血液和血分泌物可导致传播。 

(E) 人群易感性 

人群普遍易感，在丘陵、山地、森林等地区生活、生产的居民和劳动者以及赴该类地区户外 
活动的旅游者感染风险较高。 

泗)流行特征 

目前病例报告分布在我国河南、湖北、山东、安徽、辽宁、江苏、浙江、云南等省的山区和丘陵 
地带的农村，呈高度散发。发病季节多于春、夏季。 

【发病机制与病理解剖】 

该病发病机制尚不清楚。新近对49例患者的研究(其中8例死亡病例)发现，患者血清中 
白细胞介素 -6(IL-6)、 白细胞介素-10(11^10)、7干扰素 （IFN-7)、 粒细胞-巨噬细胞集落刺激因 
子 (GM-CSF)、 纤维蛋白原 （fibrinogen)、 铁调素 （hepcidin) 和磷脂酶 A2(phospholipase A2) 明显高 
于健康人，且死亡病例明显高于生存者。生存者血清白细胞介素 -8UL-8)、 单核细胞趋化蛋白 -1 
(MCP-1) 和巨噬细胞炎症蛋白 lp(MIP-ip) 和健康人比较降低或无明显差别，但在死亡者中明显 
升高。死亡病例病毒载量、血清转氨酶水平明显高于存活者。 

病毒感染成年 C57/BL6 小鼠模型的研究发现，脾、肝、肾器官岀现显著病理改变。早期的病 
变主要出现在脾组织，表现为脾红髓区域淋巴细胞数量的显著减少。随后的病变出现在肝和肾 
组织，肝脏散发肝细胞气球样变性和坏死,肾脏中出现肾小球细胞增生、肾小球系膜细胞增生及 
肾小囊充血。分析恒河猴感染模型中的组织病毒载量，发现病毒不仅在脾、肝、肾组织中检出， 
同时可以在淋巴结和小肠组织中检出，这与临床上报道的部分患者出现浅表淋巴结肿大和胃肠 
道症状相一致。 

目前尚无患者病理解剖研究报道。 

【临床表现】 

潜伏期尚不十分明确，可能为1〜2周。 

急性起病，主要临床表现为发热，体温多在38 丈以上 ，重者持续髙热，可达40^以上，部分 
病例热程可长达10天以 h， 伴乏力、明显食欲缺乏、恶心、呕吐等。部分病例有头痛、肌肉酸痛、 


患者伴有肝脾肿大。 

少数病例病情危重，出现意识障碍、皮肤瘀斑、消化道出血、肺出血等，可因休克、呼吸衰竭、 
弥散性血管内凝血 (DIC) 等多脏器功能衰竭死亡。 

绝大多数患者预后良好,但既往有基础疾病、高龄、出现精神神经症状、出血倾向明显、低钠 
血症等患者易于重症化，预后较差。新近研究发现，病毒载量高且病毒血症持续时间长者常预 
示重症化。 

[ 实验室检查】 

(-) 血常规 

80%以上的患者外周血白细胞计数减少，多为 (1.0-3.0)x 10汍,重症可降至 l.Ox 10VL 以下， 
中性粒细胞比例、淋巴细胞比例多 正常; 90%以上的患者血小板降低，多为 (30~60)x 10VL, 重症 
者可低于 30 x 10 9 /L。 

(二) 尿常规 

半数以上病例出现蛋白尿 (+-+++), 少数病例出现尿潜血或血尿、肌野和尿素氮增高等。 

(三) 生化检查 

可出现不同程度的 LDH、CK 及 AST, ALT 等升高，尤以 AST、CK-MB 升高为主,常有低钠血 
症，个别病例 BUN 升高。 

㈣病原学检查 

1. 核酸检测采用 RT-PCR 和 Real-time PCR 病毒核酸诊断方法进行检测和诊断，患者血 
清中特异性核酸检测阳性，可确诊新型布尼亚病毒感染。 

2. 病毒分离患者急性期血清标本经处理后，可采用 Vero、Veto E6 等细胞或其他敏感细 
胞，分离到病毒可确诊。 

㈤血清学检查 

检测新型布尼亚病毒抗体, 包括: ①血清特异性 IgM 抗体; ②血清特异性 IgG 抗体 ：采用 
EUSA、 免疫荧光、中和试验等方法检测，新型布尼亚病毒 IgG 抗体阳转或恢复期滴度较急性期4 
倍以上增高者，可确认为新近 感染; ③血清特异性总抗体:可采用双抗原夹心 ELISA 法检测，总 
抗体阳性表明曾受到病毒感染。 

【诊断】 

依据流行病学史(流行季节在丘陵、林区、山地等地工作、生活或旅游史等,或发病前2周内 
有被蜱叮咬史)、临床表现和实验室检测结果进行诊断。 

具有上述流行病学史、发热等临床表现且外周血血小板和白细胞降低者可以临床诊断。 

确诊需具备下列情况之 一:① 病例标本新型布尼亚病毒核酸检测 阳性; ②病例标本检测新 
型布尼亚病毒 IgM 抗体阳性，或 IgG 抗体阳转或恢复期滴度较急性期4倍以上 增高； ③病例标 
本分离到新型布尼亚病毒。 


【鉴别诊断】 

应当与人粒细胞无形体病等立克次体病、肾综合征出血热、登革热、败血症、伤寒、血小板减 
少性紫癜等疾病相鉴别。 


【治疗】 

本病尚无特异性治疗手段,主要为对症支持治疗。 



患者应当卧床休息，流食或半流食,多饮水。密切监测生命体征及尿量等。 

不能进食或病情较重的患者，应当及时补充热量，保证水、电解质和酸碱平衡，尤其注意对 
低钠血症患者的补充。高热者物理降温，必要时使用药物退热。有明显出血或血小板明显降低 
(如低于30 x 10 9 /L) 者，可输血浆、血小板。中性粒细胞严重低下患者(低于1 x 10 9 /L), 建议使用 
粒细胞集落刺激因子 . 

继发细菌、真菌感染#，应选敏感抗生素治疗 ： 同时注意基础疾病的治疗。目前尚无证据 
证明糖皮质激素的治疗效果，应内愤重使用。 

【预防】 

一般患者不需隔离，但有出血表现者尽 S 安排单间隔离。由于患者血液或血性分泌物具有 
传染性，医务人员及陪护人员在接触患者血液、体液、分泌物、排泄物等时应戴乳胶手套，从事气 
管插管或其他可能接触患者血液或血性分泌物的操作时，应穿隔离衣并戴护目镜(或防护面罩） 
和外科口罩。对患者的血液、分泌物、排泄物及被其污染的环境和物品，采取高温、高压、含氯消 
毒剂等方式进行消毒处理。 

户外活动时注意个人防护，防止蜱虫叮咬。 

(王贵强） 
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第三章立克次体病 


第一节流行性与地方性斑疹伤寒 

一、 流行性斑疹伤寒 


流行性斑瘡伤寒 (epidemic typhus) 又称風传斑疫伤寒 (louse-bome typhus)。 是由普氏立克 
次体 (Rickettsia prowazeki) 引起,以人虱为传播媒介所致的急性传染病。临床上全身感染症状比 
较严重，以急性起病、稽留型高热、剧烈头痛、皮疫与中枢神经系统症状为特征，发热持续2周左 
右,40岁以上患者病情相对较重。随着经济发展及卫生条件改善，其发病率已显著降低。 

【病原学】 

普氏立克次体为立克次体属，斑疫伤寒群，呈多形性球杆状，大约 (0.3~l)jim x (0.3~0.4Vm。 
革兰染色阴性，但不易着色，通常吉姆萨染色呈紫红色。病原体的化学组成及其代谢产物包括 
蛋白质、内毒素样物质、糖、脂肪、磷脂、 DNA、RNA 及各种酶类，但酶系统不完整，必须从寄生的 
真核细胞中获取辅酶 A(CoA)、NAD (烟酰胺腺嘌呤二核苷酸, Co I)等物质才能繁殖。其胞壁组 
成近似革兰阴性杆菌的细胞壁。具有两种抗原,一是可溶性耐热型特异性抗原,具有群特异性， 
可用来区分莫氏立克次体引起的地方性斑疹 伤寒; 二是可溶性不耐热型颗粒性抗原,具有种特 
异性,可与斑疹伤寒以外的立克次体病相鉴别。 

体外只能在活细胞培养基上生长。在鸡胚卵黄囊及组织中繁殖。接种雄性脉鼠腹腔引起 
发热和血管病变,但无明显阴囊红肿,以此可与引起地方性斑疫伤寒的莫氏立克次体相鉴别。 

对热、紫外线及一般消毒剂均敏感。不耐热 ,56<C、30 分钟或 37*C、5-7 小时均可灭活。耐 
低温和干燥 ,20t 以下可长期保存，在干燥的虱粪中能存活数月。 

【流行病学】 

(― ) 传染源 

患者是唯一的传染源，患者自潜伏期末至热退后数天均具传染性,病后第1周传染性最强， 
一般不超过3周。 

个别患者病后立克次体可长期存于单核巨噬细胞内，当机体免疫力降低时引起复发，称为 
!复发性斑疫伤寒。国外报道从东方鼯鼠、飞鼠以及牛、羊、猪等家畜体内分离出普氏立克次体， 
表明哺乳动物可能成立克次体的贮存宿主。但尚未证实为传染源。 

(二） 传播途径 

人虱是本病的传播媒介，以体虱为主，头虱次之。当虱叮咬患者时，病原体随血进入虱肠内， 
侵人肠壁上皮细胞内增殖，约5天后胀破细胞,大量立克次体溢人肠腔，随虱粪排出，或因虱体 
!被压碎而散出，可通过因瘙痒的抓痕侵人皮肤。虱粪中的立克次体偶可随尘埃经呼吸道、口腔 
或眼结膜感染。人虱适宜生活于29丈左右，当患者发热或死亡，人虱移至新宿主而引发新的感 
染与传播。 

(三） 人群易感性 

人群普遍易感，病后可获相当持久的免疫力，但少数因免疫力不足偶尔可再次感染或体内 
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潜伏的立克次体再度增祯引 起以发 

泗）流行特征 

多发生于寒冷地 IK 的冬#乎作，候寒冷，衣着较厚，且少换洗，故有利于虱的寄生和繁 
殖。战争、灾荒，卫生条件趋，增加人虱繁殖的机会，易引起流行。随着卫生条件的改善及预防 
措施的加强，本病的群体发病 中 矜卜'降.问散发病例持续存在。 

【发病机制与病理解剖】 

(-) 发病机制 

主要为病原体所致的血符病变、毐索引起的毒血症及变态反应。病原体侵人人体后，先在 
小血管和毛细血管内皮细胞内繁哨，引起血管内皮细胞病变，细胞溶解破裂，大量病原体释放入 
血形成立克次体血症.令讣脏器小血筲内皮细胞感染：立克次体对血管内皮的直接损伤及其释 
放的内毒素样物质引起微俯环障碍和相应组织器官损伤的临床表现。病程第二周出现的变态 
反应加重病变的发生 

(二）病理解剖 

小血管炎是本病的墙本病变，典型时形成斑修伤寒结节，即增生性、血栓坏死性血管炎及其 
周围的炎性细胞浸润而形成的肉芽肿病变遍及全身,尤以皮肤、心、脑及脑膜、骨骼肌、肺、肾、 
肾上腺及睾丸等部 位明显 lh: 特征性改变有支气管肺炎、间质性肾炎、间质性心肌炎、间质性肝 
炎。肾上腺有出血、水肿和实质细胞退行性变、-中枢神经系统以大脑皮质、延髓、基底核的损害 
最重。 


【临床表现】 

潜伏期为10~14天(5~23天) .. 可分为以下临床 类型： 

(-) 典型斑疹伤寒 

1. 发热起病多急骤，体温在1~2天内迅速上升至39^以上，第1周呈稽留热，第2周起 
有弛张热趋势。高热持续2~3周后，于3~4天内降至正常。伴寒战、乏力、剧烈头痛、周身肌肉 
疼痛、面部及眼结膜充血等全身毒血症状。 

2. 皮疹为重要体征. 90%以 h 病例于第4~5病日始出疹，初见于胸背部，1~2天内遍及 
全身，但面部通常无疹。开始为鲜红色充血性斑丘疹，压之 
退色，继而变为暗红色或瘀点.多孤立存在，不融合。1周 
左右消退，瘀点样疹 "J* 持续至2周常遗留色素沉着或脱 
屑，但无焦痂。见图 3-1 

3. 中枢神经系统症状较明显，且很早出现，表现为 
剧烈头痛、伴头晕、耳鸣及听力减退，也可出现反应迟钝或 
惊恐、檐妄，偶有脑膜刺激征，手、？；•震颤，甚至大小便失禁、 

昏迷，吞咽困难等。 

4. 肝脾大约90%患者出现脾大，少数患者肝轻度 
增大。 

5. 心血管系统症状 "J ■有脉搏加快，合并中毒性心肌 
炎时可有心音低钝、心律失常、奔4律、低血压甚至循环 
衰竭。 

6. 其他扣出现咳嗽、胸痛、呼吸急促、食量减少、恶 
心、呕吐、便秘，腹胀等呼吸道、消化道症状，严重者■发生 
急性肾功能衰竭、 



图 3-1 流行性斑疹伤寒皮疹 


(二） gffl 

近年来，国内散发病例多为此型。其特 点为: 热程短(8~9天)，热度较低，体温多在 391C 以下， 
多呈弛张热。全身中毒症状较轻，有明显的头痛和全身疼痛，但很少出现意识障碍和其他神经 
系统症状。常无皮疹，或可见稀少的充血性皮疹，常于出疹后 1-2 天即消退。肝脾大者少见。 

(三） 复发型斑疹伤寒 

复发型斑疫伤寒也称 BriU-Zinssei •病,国内很少有本病报道，国外多见于东欧及东欧人移居 
美国、加拿大者。初次感染后，普氏立克次体在人体淋巴结中能够存在多年，且无任何临床表现。 
一旦出现机体的免疫功能下降,立克次体即能繁殖而致疾病复发。的临床 特点： 
呈轻型经过,毒血症症状及中枢神经系统症状 较轻; 弛张热，热程7~ 11 天; 无皮疹，或仅有稀少 
斑 丘疹; 散发，无季节性,大年龄组发病率明显较高。 

【实验室检查】 

㈠血、尿常规 

白细胞计数多在正常范围内，中性粒细胞常升高，嗜酸性粒细胞减少或 消失； 血小板常减 
少。尿蛋白常阳性。 

(二) 脑脊液检查 

有脑膜刺激征者脑脊液白细胞和蛋白稍增高，糖常在正常范围。 

(三) 血清学检测 

1. 外斐反应过去流行性斑疹伤寒的诊断主要依靠外斐试验 （Weil-Felixlwt ，变形杆菌 
0X 19 凝聚试验),利用变形杆菌的某些菌株的菌体抗原代替立克次体抗原以检测相应抗体的凝 
集反应，当抗体效价 &1 : 160或病程中有4倍以上增髙者有诊断价值。但特异性差，不能与地 
方性斑疫伤寒鉴别，与回归热螺旋体、布鲁杆菌和结核杆菌等发生交叉凝集而出现假阳性。复 
发型斑疫伤寒的外斐试验往往呈阴性。 

^_2.立克次体凝集反应以普氏立克次体颗粒抗原与患者血清作凝集反应，特异性强，阳性 
率高。效价1:40即为阳性。病程第5病日阳性率达85%,第16~20病日可达100%。此方法 
虽然与莫氏立克次体有一定交叉，但后者效价较低,故仍可与莫氏立克次体相鉴别。 

3 - 补体结合试验补体结合抗体在病程第1周内即可达有意义的效价 （ :32),第1周 
阳性率为50%~70%,第2 周可达90% 以上,低效价可维持10~30年，故可用于流行病学调査。 
以提纯的普氏立克次体颗粒性抗原作补体结合试验，不仅有组特异性,且有种特异性,故可用以 
区别流行性斑疹伤寒和地方性斑疫伤寒。 

4 - 间接血凝试验用斑疹伤寒立克次体可溶性抗原致敏绵羊或家兔的红细胞，进: i-f 微量间 
接血凝试验。其灵敏度较外斐氏及补体结合试验高，特异性强,与其他群立克次体无交叉反应， 
便于流行病学调査及早期诊断。但不易区分普氏、莫氏立克次体和复发次体型斑疼伤寒。 

5. 间接免疫荧光试验用两种斑疹伤寒立克次体作抗原进行间接免疫荧光试验，检査抗 
体，特异性强，灵敏度高，可鉴别流行性斑疹伤寒与地方性斑疼伤寒。检测特异性 lgM 及 IgG 抗 
体 ,IgM 抗体的检出有早期诊断价值。 

(四） 病原体分离 

一般不用于临床诊断。取发热期(最好5病日以内）患者血液 3~5ml 接种于雄性豚鼠腹腔， 
7-10 天豚鼠发热，阴囊仅有轻度发红而无明显肿胀，取其睾丸鞘膜和腹膜刮片或取脑、肾上腺、 
脾组织涂片染色镜检，可在细胞质内査见大量立克次体。亦可将豚鼠脑.肾上腺.脾等组织制成 
悬液接种鸡胚卵黄囊分离立克次体。 



【并发症】 

支气管肺炎、心肌炎、屮1卩炎及腮腺炎，也可并发感染性精神病及指(趾)、鼻尖等坏疽，现已 
少见。 

【诊断与鉴别 诊断】 

(一） 诊断 

流行病学 资料： 地饤斑疹伤寒流 U 或1个月内去过流行区,有虱叮咬史及与带虱者接触 
史。岀现发热、剧烈头痛、皮疮 U 屮枢冲经系统 症状； 外斐反应的滴度较高 （1 : 160以上）或呈 
4倍以上升髙即可诊断饤条忭也 "r 加做 u: 他血淸学试验。 

(二） 鉴别诊断 

1. 其他立克次体病，:&虫病患荇恙螨叮咬处可有焦痂和淋巴结肿大，变形杆菌0乂 1； 凝集 
试验阳性。 Q 热除发热及头痛外尤皮疮，主要表现为间质性肺炎，外斐试验阴性，贝纳立克次体 
的血清学试验阳性 ~地力性斑疮伤寒的鉴別见表3-1。 


表 3-1 流行性斑疹伤寒和地方性斑疹伤寒的鉴别 



疾病性质 中度至重度，神经症状明显 

流行性 多发牛于冬、#季 

皮疹 斑丘疹，瘀点或瘀斑常 见； 多遍及全身 

血小板减少常见 

外斐试验 强阳性，1 : 320- 1:5120 

接种试验 病原体一般不引起豚鼠睾丸 肿胀; 偶可引 

起但甚轻 
病死率(％) 6~30 


地方性斑疼伤寒 

莫氏立克次体 
轻度至中度流行特点 

地方散发性，一年四季都可发生，但更多见 

于夏、秋季 

斑 丘疹; 稀少 

不常见 

1 : 160-1 ：640 

病原体引起豚鼠睾丸严重肿胀 


<1 


2. 伤寒多见于夏、秋季，起病较缓慢，全身中毒症状较轻，皮疹出现较晚，特征性表现如淡 
红色玫瑰疹、数量较少、多见于 胸腹； 可有相对缓脉。白细胞减少，肥达反应阳性，诊断依赖于血 
和(或)骨髓培养出伤寒杆菌 

3. 回归热体虱传播，发病季节和临床表现相近，皮疹 少见; 但发热间断数天后可再发热， 
发热时患者血液和骨髓涂片可见螺旋体， 

4. 钩端螺旋体病夏、秋季节发病，有疫水接触史。无皮疹，多有腹股沟和(或)腋窝淋巴 
结肿大，腓肠肌压痛明显可有黄疸、出血或咯血。钩端螺旋体补体结合试验或显微镜下凝集 
试验阳性。乳胶凝集试验冇助于早期诊断： 

5. 流行性出血热冇明 显的区域性。 以发热、出血、休克和肾损害为主要表现，典型患者 
有发热期、低血压休克期、少尿期、多尿期和恢复期5期经过。血清检测特异性 IgM 抗体而 


确诊。 


【预后】 

预后与病情轻重.年龄、治疗¥-晚、有无并发症等有关。早期诊断及有效的治疗预后良好。 
老年人、孕妇及合并严重件发症荇 预 /n •不良，及时治疗的病死率<1.5%。 


II 第三章立克次体病 

【治疗】 

㈠一般治疗 

卧床休息，供给足够的热量，维持水、电解质平衡。做好护理防止并发症的发生 

(二） 病原治疗 

病原治疗是本病的主要治疗措施。多种能抑制细菌的抗生素，如多西环素 （doxyrycline)、 四 
环素 （tetracycline) 常规剂量给药对本病及复发型斑疫伤寒均具特效，服药后12~24小时病情即 
I有明显好转，热退后再用3~4天。氯霉素也有效，因有骨髓抑制而不作为首选.磺胺类药物可 
加重病情，禁止应用。 

(三） 对症治疗 

剧烈头痛者予以止痛镇静剂。有严重毒血症症状伴低血容量者可考虑补充血浆、低分子右 
旋糖酐等，并短期应用肾上腺皮质激素;慎用退热剂，以防大汗虚脱。 

【预防】 

改善01生条件、个人卫生知识的普及、灭虱是预防本病的关键措施。 

㈠管理传染源 

早期隔离患者，并对其予 以灭風 处理。密切接触者医学观察21天。 

(二）切断传播途径 

防虱、灭虱是关键。加强卫生宣教，勤沐浴更衣。发现患者后，同时对患者及接触者进行 
灭虱。 

㈢保护易感者 

对疫区居民及新人疫区人员进行疫苗接种，国内常用鼠肺灭活疫苗。第一年注射3次，以 
:后每年加强1次,6次以上可获较持久的免疫力。减毒 E 株活疫苗曾在国外被广泛使用,但因其 
较重的不良反应，现已较少使用。新一代的 DNA 疫苗将有望控制流行性斑疹伤寒。 

地方 性斑疹伤寒 

地方性斑修伤寒 （endemic typhus) 又称鼠型斑疼伤寒 （murine typhus) 或®传斑疼伤寒 (flea- 
bome typhus), 是由莫氏立克次体 (Rickettsia mooseri) 引起，以鼠蚤为传播媒介的急性传染病。其 
«床表现与流行性斑疹伤寒相似,但病情较轻、病程短,病死率极低。 

【病原学】 

莫氏立克次体的形态、染色特点、生化反应、培养条件及抵抗力均与普氏立克次体相似 。但 
具以下不同 点:形 态上多形性不明显,多为短 丝状; 两者有相同的耐热可溶性抗原而'有交叉反 
应，而具有不同的不耐热型颗粒抗原，可用补体结合试验或立克次体凝聚试验 区别； 接种雄性豚 
鼠可引起阴囊及睾丸明显肿胀;对豚鼠、大鼠和小鼠均有明显的致病性，莫氏 fc 克次体接种能使 
其感染并有致死性，亦可用于分离及保存病原体或传代。 

【流行病学】 

㈠传染源 

家鼠为本病的主要传染源,莫氏立克次体通过鼠蚤在鼠间传播鼠感染后不立即死亡.而 
鼠蚤只在鼠死后才叮咬人而使人受感染。此外，患者及牛、羊、猪. '4 .骡等也吋能作为传染源. 

(二）传播途径 

主要通过鼠蚤的叮咬传播。鼠感染后，立克次体在其血液内循环，此时鼠蚤吸血.莫氏、X电 



次体随血人蚤肠细胞大 W 繁飧，鼠蚤叮咬人时不是直接将莫氏立克次体注入人体内，但可同时 
排岀含病原体的粪便和咐川: 物污 染仿 U . 、>:克次体经抓破处进人 人体; 蚤被压碎后，其体内病原 
体可经同一途径侵人进 ft 陂病鼠排泄物污染的食物也可患病。蚤干粪内的病原体偶可形成 
气溶胶，经呼吸道和眼结膜使人受染如有虱寄生人体,亦可作为传播媒介。 

(三） 易感性 

人群普遍易感，感染 G "f _时持\的免疫力，与流行性斑疫伤寒有交叉免疫。 

(四） 流行特征 

本病属自然疫源性疾病.令球散发.多见于热带和亚热带。国内华北、西南、西北诸省发病 
率较高。以晚夏和秋季多！ Al, "J* 勺流？ i 性斑疹伤寒同时存在于同一地区。 

【发病机制与病理解剖】 

与流行性斑疹伤寒相似， fWi 变较轻 

【临床表现】 

潜伏期 i~2 周，临床 urn u 流行性斑疹伤寒相似，但症状轻，病程短。 

㈠发热 

大多起病急骤，为稽 m 热或弛张热，体温一般为39^左右，持续9~14天，最短4天，最长25 
天，伴全身酸痛、显箸头痛、结膜允血等- 

(二) 皮疹 

50%~80%患者苻皮疹出现时间及特点与流行性斑疹伤寒相似，皮疹数量少，且出血性皮 
疼少见，但足底及手掌有时可见 

(三） 中枢神经系症状 

大多表现为头痛、头晕、失眠等轻度神经系统症状、听力减退、失眠、烦躁不安，脑膜刺激征、 
谵妄、昏迷、大小便失禁等少见。 

㈣其他 

大多有便秘、恶心、呕吐、腹痛等，约50%患者伴脾脏轻度肿大，肝大者较少。其他脏器很少 
受累，并发症少见，以支气管炎最多见 


【实验室检查】 

(一） 血象 

白细胞总数及分类多 n: 常，少数于病程早期出现血小板减少。 

(二） 生化检查 

约90%患者血清 AST、ALT、ALP 和 LDH 轻度升高。 

(三） 免疫学检测 

外斐反应亦阳性，但滴度较低用莫氏立克次体特异性抗原作补体结合试验和立克次体凝 
集试验等可鉴别。 

(四） 病原体分离 

将发热期患#血液接种入雄性豚鼠腹腔内，接种后5~7天动物发热，阴囊因睾丸鞘膜炎而 
肿胀，鞘膜渗出液涂片吋见肿胀的细胞质内有大量的病原体。 

【诊断】 

本病的临床表现尤特沣性， M •病情较轻，容易 漏诊, 流行病学资料对诊断有帮助。对流行 
区发热患者或发病前丨 Hj 内大过疫 K 者警惕本病的可能、外斐反应有筛选价值，进一步 



诊断依赖于补体结合试验和立克次体凝集试验等。 


【鉴别诊断】 

鉴别诊断见流行性斑疹伤寒 。 

【预后】 

预后良好，病死 率低。 


【治疗】 


治疗同流行性斑疹伤寒，国内报道多西环素疗效优于四环素。近来使用紙喹诺酮类，如环 
丙沙星、氧氟沙星和培氟沙星等对本病治疗也有效。患者的体温常于开始治疗后1~3天内降至 
正常; 体温正常后再用药3 〜 4天。 

【预防】 

1. 主要是灭鼠灭蚤，对患者及早隔离治疗。 

2. 因本病多散发，故一般不疫苗接种。疫苗接种对象为灭鼠工作人员及咭莫氏立克次体有 
接触的实验室工作人员 0 
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第二节恙虫病 

恙虫病 (tsutsugamushi disease) 又名丛林斑疫伤寒 (scrub typhus), 是由恙虫病东方体 (Orientia 
tsutsugamushi) 引起的一种急性自然疫源性传染病。鼠类是主要的传染源 = 本病通过恙螨幼虫 
(chigger) 叮咬传播给人。临床上以叮咬部位焦痂 ( esc h ar ) 或溃疡形成、发热、皮疹、淋巴结肿大、 
肝脾肿大以及周围血液白细胞数减少等为特征。 

【病原学】 

恙虫病东方体呈球形或球杆状,大小为 (0.3~0.6Vmx (0.5-1.5Vm。 专性细胞内寄生，在细 
胞质内靠近细胞核旁成堆排列。革兰染色呈阴性，但以吉姆萨染色显色较好，呈紫蓝色。恙虫 
病东方体呈二分裂方式进行繁殖，在原代鼠肾细胞、原代鸡胚细胞， Hela 细胞中生长良好，用鸡 
胚卵黄囊接种可分离本病病原体，亦可通过动物实验如小鼠腹腔内接种来分离病原体。 

恙虫病东方体与变形杆菌 0X K 株有交叉免疫原性,临床上利用变形杆菌 OX K 的抗原与患 
者的血清进行凝集反应,有助于本病的诊断。 

恙虫病东方体抵抗力弱，有自然失活、裂解倾向，不易保存，即使在液氮中亦仅存活I年左 
右。对各种消毒方法都很敏感，如在0.5%苯酸溶液中或加热至 56t,10 分钟即死亡 . 对氯霉素、 
四环素类和红霉素类均极敏感，但能耐受青霉素类，头孢菌素类及氨基糖苷类抗生 素,. 




第三章立克次体病 


【流行病学】 

本病主要流行于亚洲犮平洋地区，尤以东南亚多见。在我国，本病流行区包括广东、福建、 
广西、江西、湖南、云南、四川、贵州、西藏、安徽、陕西、江苏、浙江、山东、台湾和海南等省、自治 
区，以东南沿海地区为多发. 

(-) 传染源 

鼠类是主要传染源：我 W 广东省的市镇以家鼠为主，而农村以社鼠、黄毛鼠为主。此外，兔、 
猪、猫和鸡等也能感染本病 r 恙螨被恙虫病东方体感染后，可经卵传给后代，故亦能起到传染源 
的作用。人患本病后，虽然血液中也有恙虫病东方体，但被恙螨幼虫叮咬的可能性极小，故患者 
作为传染源的意义+大 

(Z) 传播途径 

恙螨 (mite) 是本病的传播媒介。能传播本病的恙螨有数十种，在我国最主要的是地里纤恙 
螨和红纤恙螨。恙螨的生活周期包括卵、幼虫、蜩、稚虫和成虫5期，其中只有幼虫是寄生性，当 
人在疫区的草地上I:作、活动或坐卧时，被带有病原体的幼虫叮咬而得病。 

(三）人群易感性 

人对本病普遍易感。从事野外劳动、较多接触丛林杂草的青壮年因暴露机会多而发病率 
较高。 

㈣流行特征 

本病一般为散发，但亦 坷发生 流行。我国南北流行的季节有差异，南方省区多发生于夏、 
秋季，见于5~11月，以6~8月为高峰，与此期间降雨集中引起地面恙螨扩散有关。但北方 
省份多发于秋、冬季，发病以9~12月为多，流行高峰出现在10月，与恙螨及野鼠的密度增加 
有关。 

【发病机制】 

病原体从恙螨幼虫叮咬处侵入人体，先在叮咬局部组织细胞内繁殖，引起局部的皮肤损害， 
继而直接或经淋巴系统进入血流，形成恙虫病东方体血症。恙虫病东方体死亡后所释放的毒素 
是引起全身毒血症状和多脏器病变的主要因素。 

本病的基本病理变化为全身小血管炎、血管周围炎及单核吞噬细胞增生。被恙螨叮咬的局 
部皮肤先有充血、水肿，形成小丘疹，继成小水疱，水疱中央坏死、出血，形成圆形或椭圆形的黑 
色痂皮，称为焦痂。痂皮脱落可呈溃疡。焦痂或溃疡附近的淋巴结显著肿大，并可伴全身淋巴 
结肿大。肝脾因充血及单核吞噬细胞增生而肿大，可出现局灶性或弥漫性心肌炎、出血性肺炎、 
间质性肾炎及淋巴细胞性脑膜炎等。 

【临床表现】 

潜伏期4~20天，常为10~14天。一般无前驱症状，起病急骤，体温迅速上升，1 〜 2天内达 
多呈弛张热型，亦 可呈持 续热型或不规则热型，持续1 〜 3周。常伴有寒战、剧烈头痛、 
全身酸痛、疲乏、嗜睡、食欲下降、恶心、呕吐等,体征可有颜面及颈胸部潮红、结膜充血、焦痂 
或溃疡、淋巴结肿大、皮疹、肝脾肿大等。病程进入第2周后，病情常加重，可出现神经系统、 
循环系统、呼吸系统的症状,，少数患者可有广泛的出血现象，如鼻出血、胃肠道出血等。危重 
病例呈严重的多器宫损害，出现心、肝、肾功能衰竭及循环衰竭，还可发生弥散性血管内凝血 
fflisseminated intravascular r«mguUHmi)。 第 3 周后,患者体温渐降至正常，症状减轻至消失，并逐 
渐康复。但如未及时得到有效的病原治疗，部分患者可病重死亡。 

恙虫病具有一些特征性体征，对于诊断有重要价值，分述 如下： 



第三章立克次体病 


(-) 焦麵与溃疡 

焦痂与溃疡为本病之特征，对临床诊断最具意义。可见于70%~100%.的患#-人被受感染 
的恙螨幼虫叮咬后，局部随即出现红色丘疹，继成水疱，然后发生坏死和出血，随后结成黑色痂 
皮，形成焦痂。焦痂呈圆形或楠圆形，大小不等，直径可为 2~15 mm ，多为4 〜 lOmnu 其边缘突起， 
如堤围状，周围有红晕，如无继发感染，则不痛不痒，也无渗液。痂皮脱落后即成溃疡，其基底部 
为淡红色肉芽创面，起初常有血清样渗出液，而后逐渐减少，形成一个光洁的凹陷面，偶有继发 
性化脓现象。多数患者仅有1个焦痂或溃疡，偶见2~3个，亦有多至11个的报告：焦咖可见于 
| 体表任何部位，但由于恙螨幼虫喜好叮咬人体湿润、气味较浓以及被压迫的部位，故焦痂多见于 
腋窝、外生殖器、腹股沟、会阴、肛周和腰背等处。患者发病时通常已有焦枷，因此体査时应细致， 

' 以免遗漏。 

(二） 淋巴结肿大 

焦痂附近的局部淋巴结常明显肿大(可借此寻找焦痂)，大者如核桃，小者如蚕豆，可移动， 

!常伴疼痛和压痛，不化脓，多见于腹股沟、腋下、耳后等处，消退较慢，在疾病的恢复期仍可扪及。 

| 全身表浅淋巴结常轻度肿大。 

(三) 皮疹 

皮疹多出现于病程的第4~6天，少数病例可于发病时即出现，或迟至第14天才出现。发生 
. 率各地报道差别较大(35.34%^100%)，可能与就诊时病期不同及病情轻重程度不同有关。皮疹 
1 常为暗红色充血性斑丘疹，少数呈出血性，不痒，大小不一，直径为 2~5mm， 多散在分布于躯干和 
四肢，面部很少，手掌和脚底部更少，极少数可融合成麻疹样皮疹。皮疹持续3~7天后消退，不 
脱屑，可遗留少许色素沉着。有些患者于病程第7~10天可在口腔软、硬腭及颊部黏膜上发现黏 
膜疹或出血点。 

(四） 肝脾肿大 

肝肿大占10%~30%，脾肿大占30%~50%，质软，表面平滑，可有轻微触痛. 

【并发症】 

较常见的并发症是中毒性肝炎，支气管肺炎，心肌炎，脑膜脑炎，消化道出血和急性肾功能 
衰竭等。 

【诊断】 

(一) 流行病学资料 

发病前3周内是否到过恙虫病流行区，在流行季节有无户外丁.作、露大野营或在林地草丛 
上坐、卧等。 

(二） 临床表现 

起病急、高热、颜面潮红、焦痂或溃疡、皮疹、浅表淋巴结肿大、肝脾肿大。尤以发现焦痂或 
特异性溃疡最具临床诊断价值。对怀疑患本病的患者应仔细寻找焦痂或溃疡，它多位于肿大、 
压痛的淋巴结附近。 

(三) 实验室检查 

1. 血象周围血白细胞数多减少或正常，重型患者或有并发症时可增多，分类常有中性粒 
细胞核左移、淋巴细胞数相对增多。 

2. 血清学检查 

(1) 变形杆菌 OX K 凝集试验(外裴反应 Weil-Felix reaction): 患者血清屮的特沣性抗体能 M 
变形杆菌0乂 |( 抗原起凝集反应，为诊断提供依据。外裴反应最早可于第4病 U 出现阳性，到病 
程第1周末约30%阳性，第2周末约为75%，第3周可达90%左右，效价内1 : 160-1 : 1280不等 



第 4 周阳性率开始下降，至第 8~ 9 周多转为阴性。效价在1: 160或以上有诊断意义。若在病程 ： 
中隔周进行检查,如效价升高4倍以上，则诊断意义更大。本试验的特异性较低，其他疾病如钩 
端螺旋体病也可出现阳性 3 

⑵补体结合试验 ：阳性 率较高，特异性较强。补体结合抗体在体内的持续时间较长，可达5 ! 

年左右。最好选用当地流行株作抗原或采用多价抗原，这样可提高检测的阳性率。 

(3) 免疫荧光试 验:用 间接免疫荧光试验检测血清中特异性抗体，在病程的第1周末开始出 | 
现阳性，第2 〜 3周末达髙峰，2个月后效价逐渐下降，但可持续数年。 

⑷斑点免疫测定 （do 丨 immunoassay): 用于检测患者血清中的特异性 IgM 或 IgG 抗体，其中 
特异性 IgM 抗体的检测有早期诊断价值。该法敏感性高，特异性强，可区分各种血清型。 

(5) 酶联免疫吸附试验 （ELISA) 与酶免疫测定 （EIA): 可作各种血清型恙虫病东方体的特 
异性 IgM 或 IgG 抗体检测，敏感度和特异性与斑点免疫测定相仿，亦可用于血清分型，但操作更 | 
简便。 

3. 病原学检查 

(1) 病原体分 离：可 采用动物实验、鸡胚卵黄囊接种或 HeLa 细胞培养等方法分离恙虫病东 
方体。 

(2) 分子生物学检查 ：采用 聚合酶链反应 （PCR) 技术可检测细胞、血液等标本中的恙虫病东 
方体基因，具有敏感度高、特异性强的特点，对于本病诊断及血清型的鉴定有一定价值。 

【鉴别诊断】 

本病主要与钩端螺旋体病、斑疹伤寒、伤寒进行鉴别，其他如流行性感冒、疟疾、败血症、登 
革热和肾综合征出血热等均应注意鉴别。 

【预后】 

若能早期诊断及有效的病原治疗，绝大部分患者预后良好。应用有效抗生素治疗后病死率 | 
已降低至 1%~5 %o 死亡病例多发生于病程第3周后，因多器官功能衰竭、肺或消化道大出血而 
死亡。 

【治疗】 

(一） 一般治疗 

宜卧床休息，进食易于消化的食物，加强护理，注意口腔卫生，定时翻身。重症患者应加强 
观察，及时发现各种并发症和合并症，采取适当的治疗措施。高热可用冰敷、乙醇拭浴等物理降 | 
温，酌情使用解热药物，但慎用大量发汗的解热药。烦躁不安时可适量应用镇静药物。 

(二） 病原治疗 

氯霉素 (chloramphenicol)、 四环素和红霉素对本病有良好疗效，用药后大多在1~ 3 天内退热。 

瓿霉素剂量，成人 2gM， 儿童 25~40mg/(kg.d),4 次分服，口服困难者可静脉滴注给药。热退后剂 
贵减半，再用7~10天，以防复发。四环素的剂量与氯霉素相同，但四环素对儿童的不良反应较多， 

宜慎用。红霉素的成人剂量为 lg/d。 

此外，多西环素 （doxycyciine)、 罗红霉素 (roxithromycin)、 阿奇霉素 (azithromycin)、 诺氟沙星 i 
(norfloxacin), 甲氧苄啶 （TMP) 等，对本病亦有疗效。然而，青霉素类、头孢菌素类和氨基糖苷类 
抗生素对本病无治疗作用。 

少数患者可出现复发，用相同的抗生素治疗同样有效。 



【预防】 


㈠控制传染源 

主要是灭鼠。应采取综合措施,用各种捕鼠器与药物灭鼠相结合：常用的灭鼠药物有磷化 
锌、安妥和敌鼠等。患者不必隔离，接触者不检疫。 

(二） 切断传播途径 

关键是避免恙螨幼虫叮咬。不要在草地上坐卧，在野外丁 .作活 动时.必须扎紧衣袖口和裤 
脚口，并可涂上防虫剂，如邻苯二甲酸二苯酯或苯甲酸苄酯等：此外.应改善环塊 卫生， 除杂草. 
消除恙螨滋生地，或在丛林草地喷洒杀虫剂消灭恙螨。 

(三） 保护易感人群 

目前恙虫病疫苗尚处于实验研究阶段 5 


参考文献 
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第三节人无形体病 

人粒细胞无形体病 （human granulocytic anaplasmosis，HGA) 也称无形体病，是由嗜吞噬细胞 
无形体 (anaplasma phagocytophilum) 侵染人末梢血中性粒细胞引起的一■种急性、发热性、全身性 
疾病，以头痛、肌痛、全血细胞减少和血清转氨酶升高为主要表现，是经蜱传播的人兽共患自然 
疫源性 疾病。 该病呈世界性分布。本病在我国是新发传染病。2006年，我 闻在安 徽省发现人粒 
细胞无形体病病例。该病的临床症状是非特异性的，虽然通常表现为轻症，但如果误诊、误治或 
在免疫抑制的患者，可能会导致严重甚至致命的结果。 

【病原学】 

嗜吞噬细胞无形体是引起人粒细胞无形体病的病原，属于立克次体目无形体科。嗜吞噬细 
胞无形体曾被命名为“人粒细胞埃立克体 （Human granulocytic ehrlichiosis, HET ，后来的系统发育 
学研究发现，应该将其单独列为无形体科、尤形体属中的一新种，于2003年命名为人粒细胞无 
形体。 

嗜吞噬细胞无形体为革兰染色阴性专性细胞内寄 生菌;菌体呈 球形、卵同形、梭标形等多形 
性，菌体平均长度为 0 .2~ i 无形体感染中性粒细胞后，以膜包裹的包涵体形式牛.存和繁殖， 
用 Giemsa 法染色，其包涵体在胞质内被染成紫色，在光学显微镜下呈桑葚状，每个包涵体含有 
数个到数十个菌体，多见于嗜吞噬细胞无形体感染早期的血涂片中 


【流行病学】 

㈠传染源 

嗜吞噬细胞无形体的储存宿主有内足鼠 (pen>my S c US leufopus)、 野鼠类 （rlHhri dnomysga Pl )eri) 
等，在欧洲，发现红鹿、牛、羊等可持续感染嗜#噬细胞尤形体动物宿 t 持续感染坫病原体维 



持自然循环的基本条件 

近年来的研究发现.办:天 h •彳的部分地区及欧洲大多数国家中，有蜱类存在的地区，往往嗜吞 
噬细胞无形体感染率比较 A. N 外嗜吞噬细胞无形体的传播媒介主要是硬蜱属的某些种（如 
肩突硬蜱、鹿子硬蜱等）我 M 竹在黑龙江、内蒙古和新疆等地的全沟硬蜱中检测到嗜吞噬细胞 
无形体，除了全沟硬蜱群外.辟林笮蜱.嗜群血蜱，草原革蜱中均扩增出人粒细胞无形体 16S 
rRNA 基因序列. 

仁）传播途径 

无形体病主耍通过蜱叮咬怜播.蜱叮咬携带病原体的宿主动物(主要有鼠、鹿、牛、羊等野 
生和家养动物） /T7 洱叮 咬人•病盼体可随之进入人体。此外，直接接触危重患者或带菌动物的血 
液等体液也会导致本病传播 

(三） 易感人群 

人对嗜吞噬细胞尤形 f 本涔遍易感.各年龄组均可发病。至于病后或隐性感染后可否获得免 
疫力，目前还不完令消楚商危人群主要为接触蜱等传播媒介的人群，如疫源地(主要为森林、 
丘陵地区）的居段/公动行及旅游荇等，5人粒细胞无形体病危重患者密切接触、直接接触患者 
血液或呼吸道分泌物等的人员.如不注意防护，也有感染的可能。 

(四） 地理分布和发病季节特点 

人粒细胞尤形体病主嬰分布在欧美_家，但在中东和亚洲也有该病的存在。该病的地理分 
布与莱姆病的地区分布相似.在我 W 莱姆病的流行区亦应关注此病。该病全年均有发病，夏季 
蜱活动频繁的月份 5-10/1 为发病高峰。 

【发病机制与病理解剖】 

嗜吞噬细胞无形体通过蜱的叮咬进入体内，并经微血管或淋巴管进入有关的脏器。无形体 
结构上无菌毛和荚膜，缺乏脂多糖和肽聚糖，因此推测无形体进入粒细胞主要通过受体介导的 
内吞途径。 

无形体感染粒细胞 r『 可导致细胞功能明显改变,例如使内皮细胞的黏附功能、循环移动功 
能、脱颗粒作用以及吞噬功能明显下降，可影响宿主细胞基因转录、细胞凋亡，使细胞因子产生 
紊乱、吞噬功能缺陷，进而造成免疫病理损伤。 

另外，嗜吞噬细胞无形体感染后可诱发机体的免疫应答，产生的抗无形体抗体可与宿主细 
胞表面的无形体抗原结介，介导免疫活性细胞对宿主细胞的攻击。由于该类病原体属于细胞内 
寄生菌，故细胞免疫（特别 J^ ( :D 4+ T 淋巴细胞)在清除病原体的同时，在机体的组织损伤中也发 
挥着重要作用。 

人粒细胞无形体病它嬰病理改变为全身性、多器官淋巴细胞浸润、肝脏、脾脏和淋巴结单核 
细胞增生。嗜#噬细胞尤形体的主耍靶细胞为成熟的粒细胞，免疫组化检查发现血液、脾脏、肺 
脏、肝脏等器官的中性粒细胞中存在嗜吞噬细胞无形体，感染器官组织有较明显的病理改变。 

【临床表现】 

潜伏期为5~21天 

临床表现是 U: 特沣的，包括发热、畏寒、头痛、肌痛。在大多数情况下，人粒细胞无形体病表 
现为轻度、 (1 限性疾病，人多数患荇甚至无须抗生素治疗，在30天内所有的临床症状和体征消 
失。然而，严重的感染病例，则丧现为致命的结果。在老年患者、免疫抑制剂治疗患者，慢性炎 
症性疾病或潜在的恶性疚病患荇，"了伴有心、肝、肾等多脏器功能损害，并岀现相应的临床 表现. 

重症患# "ff/N 质性肺炎、肺水肿、急性呼吸窘迫综合征以及继发细菌、病毒及真菌等感 
染。少数 患荇吋 W 严窀的血小板减少及凝血功能异常，出现皮肤、肺、消化道等出血表现，如不 


【实验室检查】 


1. 血常规及生化检查 

(1) 外周血常规 :白细 胞减少、血小板降低，严重者呈进行性减少,异型淋巴细胞增多。其中 
白细胞、血小板减少可作为早期诊断的重要线索。 

(2) 尿 常规: 蛋白尿、血尿、管型尿。 

(3) 合并脏器损害的患者 :肝、 肾功能异常;心肌酶谱 升高; 肝功转氨酶轻度升高，少数患者 
I 出现血淀粉酶、尿淀粉酶和血糖升高。部分患者凝血酶原时间延长，纤维蛋白原降解产物升高。 

可有血电解质紊乱,如低钠、低氯、低钙等。 

2. 血清及病原学检测在抗生素治疗开始前，血标本可通过涂片检测、 PCR、 用 HL60 细胞 
进行培养来检测人粒细胞无形体。 

在血涂片中发现中性粒细胞内的特征性桑葚状包涵体是最快速的诊断方法,但这样的包涵 
体通常数量少且有时不存在。 

最敏感的诊断方法是用间接免疫荧光抗体 (IFA) 检测急性期和恢复期血清（仅检测急性期 
的血清是不够敏感的)。对已经接受抗菌治疗的患者血清检测是珍断的唯一方法。 

粒细胞无形体抗原免疫组化染色不是一个常用的诊断方法。 

全血或血细胞标本 PCR 检测嗜吞噬细胞无形体特异性核酸。 

细胞培养分离到病原体。 

【诊断】 

依据流行病学史、临床表现和实验室检查结果进行诊断。 

㈠流行病学史 

1. 发病前3周内有被蜱叮咬史。 

2. 在有蜱活动的丘陵、山区(林区)工作或生活史。 

3. 直接接触过危重患者的血液等体液。 

(二） B 床表现 

急性起病，主要症状为发热(多为持续性高热,可高达 40t 以上)、寒战、全身不适、乏力、头 
痛、肌肉酸痛，以及恶心、呕吐、厌食、腹泻等。个别重症病例可出现皮肤疲斑、出血，伴多脏器损 
伤、弥散性血管内凝血等。 

(三） 实验室检查 

前述的血常规、生化检査,血清及病原学检测结果有助于诊断。 

㈣诊断标准 

1. 疑似病例具有上述流行病学史、临床表现和血常规及生化检査。部分病例可能无法获 
得明确的流行病学史。 

2. 临床诊断病例疑似病例同时在血涂片中发现中性粒细胞内的特征性桑葚状包涵体和 
间接免疫荧光抗体 (IFA) 检测急性期和恢复期血清抗体阳性。 

3. 确诊病例疑似病例或临床诊断病例同时具备下述三项中的任意 一项： 

(1) 恢复期血清抗体滴度较急性期抗体有4倍及以上升高。 



[ 鉴别诊断】 


(一） 其他蜱传疾病、立克次体病 

人单核细胞埃立克体病 （HME)、 斑疹伤寒、恙虫病、斑点热以及莱姆病等，可通过相应的抗 
体和病原学检测来鉴别 

(二） 发热、血白细胞、血小板降低的疾病 

伤寒,血液系统疾病，如血小板减少性紫癜、粒细胞减少、骨髓异常增生综合征等，可通过血 
培养、骨髓穿刺及相应病原体检测进行鉴别：还需与免疫系统疾病相鉴别，如皮肌炎、系统性红 
斑狼疮、风湿热，可通过自身抗体等免疫学指标进行鉴别。 

(三） 发热、出血及酶学升高的疾病 

流行性出血热、登革热等，可通过临床经过及实验室检査鉴别。 

(四） 新型布尼亚病毒感染弓I起的发热伴血小板减少综合征 

该病毒为新发现的布尼亚病毒科白蛉病毒属.部分病例发病前有明确的蜱叮咬史，病原学 
检测有助于鉴别。 

㈤其他 

如支原体感染、钩端螺旋体病、鼠咬热、药物反应等。 

【治疗】 

病原治疗。 

所有怀疑为人粒细胞无形体病且有症状的患者应该用抗生素治疗，避免出现并发症。抗生 
素治疗应早期进行。 

1. 多西环素为首选药物。成人口服 :每次 100mg，l 天2次，疗程10天。对重症患者可 
考虑静脉给药。10天疗程的方案也适用于儿童，但为减少多西环素对儿童的毒性，建议儿童剂 
量为 :4mg/(k r d)， 分两次(最大剂量为每次 100mg) 口服(对不能口服的患儿采取静脉给药)。8岁 
以上儿童采用10天的疗程即可。对于病情严重小于8岁的不伴有莱姆病的儿童可缩短疗程为 
4~5天(即发热缓解后3天)。采用短疗程治疗的儿童应密切观察，确保临床和实验室异常的恢复 c 

使用多西环素超过48小时发热仍持续，可考虑排除人粒细胞无形体病的诊断，或同时感染 
其他疾病。 

2. 利福平对多西环素过敏、妊娠、小于8岁的儿童轻症人粒细胞无形体病患者，多西环素 
不是最佳选择，可选用利福平口服，成人每次 300mg, 每天2次，儿童 10mg/kg， 每天2次(最大剂 
量为每次 300mg)。 疗程7〜10天。 

对于血清粒细胞无形体抗体阳性但无症状的个体不建议进行病原治疗。 

人粒细胞无形体病患者使用糖皮质激素后可能会加重病情并增强疾病的传染性。对中毒 
症状明显的重症患者，在使用有效抗生素进行治疗的情况下，可适当使用糖皮质激素。 


【预后】 

大多数感染的患者没有更多的临床症状而恢复,发病患者中的1/3〜1/2需要住院接受治疗。 
如能及时处理，绝大多数患者预后良好。病死率为0.5%。如出现脓毒血症、中毒性休克、中毒性 
心肌炎、急性肾功能不全、呼吸窘迫综合征、弥散性血管内凝血及多脏器功能衰竭等严重并发症 
的患者，预后差。 

【预防】 

1. 避免蜱叮咬是降低感染风险的主要措施 



M 第三章立克次体病 

2. 发现蜱叮咬后尽快除去蜱。 

3. 媒介与宿主动物的 控制。 

4 . 患者的管理对患者的血液、分泌物、排泄物及被其污染的环境和物品，应进行消毒处 
丨理。 一般不需要对患者实施隔离 = 



1. 中华人民共和国卫生部办公厅.人粒细胞无形体病预防控制技术指南（试行).中华 
实验和临床感染病杂志电子版， 201(),4(3):350-365. 


2- 喻艳林•人粒细胞无形体病的诊治 进展. 中国临床药理学与治疗学，2<>(>7，12(9): 
980-983. 

3. Wormser GP.The clinical assessment, treatment, and prevention of lymc disease, human 
granulocytic anaplasmosis and babesiosis : clinical practice guidelines by the infot'rious diseases 
society of America.Clin Infect Dis, 2006,43:1089-1134. 

4. Zhang LJ. Nosocomial transmission of human granulocytic anaplasmosis in China. 
JAMA, 2008,300 (19)： 2263-2270. 




第四章细菌性传染病 


第一节 伤寒与副伤寒 

•、伤 寒 

伤寒 （typhoid fever) 坫由伤寒沙门菌 （ 0?而 : )引起的一种急性肠道传染病。临床 
特征为持续发热、表怙淡说:、相 x*J •缓脉、玫瑰疹、肝脾大和白细胞减少等。有时可出现肠出血、肠 
穿孔等严重并发症 

【病原学】 


伤寒沙门菡屈沙 D 组.笮兰染色阴性.在(0.6~1紅《11>< (2~3Vm 之间。伤寒沙门 
菌于普通培养基中即吋生长，但于含胆汁的培养基中则生长更好。伤寒沙门菌具有脂多糖 
(lipopolysaccharide) 蘭体抗原 （(） 抗原）和鞭毛抗原 (flagellar,H 抗原)，可刺激机体产生特异性、非 
保护性 IgM 和㈣； 抗体：此外，该蔺还有多搪毐力抗原 (Vi 抗原), Vi 抗原的抗原性较弱，当伤寒 
沙门菌从人体屮淸除， Vi 抗体也随荇消失。伤寒沙门菌不产生外毒素，其菌体裂解所释放的内 
毒素在发病机制屮起重要作用。 

【流行病学】 

(一） 传染源 

带菌者或患荇为伤寒的唯一传染源，带菌者有以下几种情 形:① 潜伏期带菌者，即伤寒患 
者在潜伏期已经从粪便 排菌; ②暂时带菌者.即恢复期仍然排菌但在3个月内停 止者; ③慢性带 
菌者，即恢复期排菌超过3个月#%原先有胆石症或慢性胆囊炎等胆道系统疾病的女性或老年 
患者容易变为慢性带 m 荇，少数患#可终身排出细菌.是伤寒不断传播甚至流行的主要传染源。 

典型伤寒患者在病程2~4阆排菌 M 最大.每克粪便含菌量可达数十亿个，传染性强。而轻型患 
者由于难以被及时诊断、隔离，向外界环境排菌的可能性大,具有重要的流行病学意义。 

(二） 传播途径 

伤寒沙 f j 菌通过粪 -I I途径传播 - 水源被污染是本病最重要的传播途径，常可引起暴发流 
行。食物被污染是传播伤寒的主要途径，有时可引起食物型的暴发流行。日常生活密切接触是 
伤寒散发流行的传播 途径; 苍蝇和蟑螂等媒介可机械性携带伤寒沙门菌引起散发流行。 

(三） 人群易感性 

未患过伤寒和米接种过伤寒菌苗的个体，均屈易感。伤寒发病后可获得较稳固的免疫力， 

第二次发病少见。伤寒和副伤寒之间没有交叉免疫。 

㈣流行特征 

伤寒町发小于任何季节， m 以赵秋季多见。发病以学龄期儿童和青年多见。在发达国家， 

伤寒的发病率维持在低水平但是.在发 展中闻 家伤寒仍然是一种常见的传染病。 

【发病机制与病理解剖】 

人体摄人伤寒沙门菌 cm 涔发病取决于所摄入细凿的数 m 、 致病性以及宿主的防御能力。 笔记 
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_ 第四章细菌性传染病 

I例如，当胃酸的 P H 值小于2时伤寒沙门菌很快被杀灭。伤寒沙门菌摄人量达10 5 以上才能引 
起发病，超过10 7 或更多时将引起伤寒的典型疾病经过。而非特异性防御机制异常，如胃内胃酸 
减少和原先有幽门螺旋杆菌感染等有利于伤寒沙门菌的定位和繁殖，此时引起发病的伤寒沙门 
I 菌数量也相应降低。临床观察提示被激活的巨噬细胞对伤寒沙门菌的细胞内杀伤机制起重要 
I 作用，巨噬细胞吞噬伤寒沙门菌、红细胞、淋巴细胞及细胞碎片，称为“伤寒细胞” （typhoid cell)。 
伤寒细胞聚集成团，形成小结节，称为“伤寒小结” （typhoid nodule) 或“伤寒肉芽肿” （typhoid 
granuloma)， 具有病理诊断 意义。 

未被胃酸杀灭的部分伤寒沙门菌将到达回肠下段，穿过黏膜上皮屏障，侵人回肠集合淋巴 
结 (Peyer patches) 的单核吞噬细胞内繁殖形成初发 病灶; 进一步侵犯肠系膜淋巴结经胸导管进 
入血液循环,形成第一次菌血症。此时,临床上处于潜伏期。伤寒沙门菌被单核-巨噬细胞系 
| 统吞噬、繁殖后再次进人血液循环，形成第二次菌血症。伤寒杆菌向肝、脾、胆、骨 ftg、 肾和皮肤 
等器官组织播散，肠壁淋巴结出现髓样肿胀、增生、坏死，临床上处于初期和极期（相当于病程第 
I- 3 周)。在胆道系统内大量繁殖的伤寒沙门菌随胆汁排到肠道，一部分随粪便排出体外，一部 
分经肠道黏膜再次侵人肠壁淋巴结，使原先致敏的淋巴组织发生更严重的炎症反应，可引起溃 
疡形成，临床上处于缓解期(相当于病程第3~4周)。在极期和缓解期，当坏死或溃疡的病变累 
及血管时，可引起肠出血 (intestinal bleeding); 当溃疡侵犯小肠的肌层和浆膜层时，可引起肠穿孔 
(enteric perforation),, 随着机体免疫力的增强，伤寒沙门菌在血液和各个脏器中被清除，肠壁溃疡 
愈合，临床上处于恢复期。 

伤寒沙门菌释放脂多糖内毒素可激活单核吞噬细胞释放白细胞介素 -1 和肿瘤坏死因子等 
细胞因子,引起持续发热、表情淡漠、相对缓脉、休克和白细胞减少等表现。 

【临床表现】 

潜伏期长短与伤寒沙门菌的感染量以及机体的免疫状态有关，波动范围为 3-60 天,通常为 
7-14 天。 

(-) 典型伤寒的临床表现 

1. 初期为病程的第1周。起病缓慢，最早出现的症状是发热，发热前可伴有畏寒，寒战 
少见; 热度呈阶梯形上升，在3~7天后逐步到达高峰，可达 39-401C。 还可伴有全身疲倦、乏力、 
头痛、干咳、食欲减退、恶心、呕吐胃内容物、腹痛、轻度腹泻或便秘等表现。右下腹可有轻压痛。 
部分患者此时已能扪及增大的肝脏和脾脏。 

2. 极期为病程的第 2-3 周。出现伤寒特征性的临床表现。 

(1) 持续发 热:体 温上升到达髙热以后，多呈稽留热型。如果没有进行有效的抗菌治疗，热 
!程可持续2周以上。 

(2) 神经系统中毒症状 :由于 内毒素的致热和毒性作用,患者表现为表情淡漠、呆滞、反应迟 
钝、耳鸣、重听或听力下降,严重患者可出现谵妄、颈项强直(虚性脑膜炎的表现）甚至昏迷。儿 
童可出现抽搐。 

(3) 相对 缓脉: 成年人常见,并发心肌炎时，相对缓脉不明显。 

(4) 玫瑰 疹:大 约一半以上的患者,在病程7~14天可出现淡红色的小斑丘疼，称为玫瑰疹 
(rose spots ) 0 直径 2~4mm, 压之褪色，多在10个以下，主要分布在胸、腹及肩背部，四肢罕见 ，一 
般在2~4天内变暗淡、消失，可分批出现。有时可变成压之不褪色的小出血点。 

(5) 消化系统症 状:大 约半数患者可出现腹部隐痛，位于右下腹或呈弥漫性。便秘多见。仅 
| 有10%左右的患者出现腹泻，多为水样便。右下腹可有深压痛。 

(6) 肝脾大:大多数患者有轻度的肝脾大。 

3. 缓解期为病程的第4周。体温逐步下降，神经、消化系统症状减轻。应注意的是，由于 



4 .恢复期为病程的第5冏体温正常，神经、消化系统症状消失，肝脾恢复正常。 

由于多数患者能得到及时诊断和有效的抗菌治疗，或在病初患者使用抗生素，所以，目前具 
有典型表现患者较少见- 

(-) 其他类型 

根据不同的发病年龄，机体免疫状态，是否存在基础疾病，所感染伤寒沙门菌的数量和毒力 
以及使用有效 抗傲药 物的 1 P •晚等闪素，除典型伤寒之外，还有以下各种临床 类型： 

1. 轻型全身毒血症状轻.病程短，1~2阛可恢复健康。多见于儿童或者发病初期使用有 
效抗菌药物以及曾经接受过伤寒菌苗预防的患者 e 由于临床特征不典型，容易出现漏诊或误诊。 

2. 暴发型急性起病血症状严重，高热或体温不升，常并发中毒性脑病、心肌炎、肠麻 
痹、中毒性肝炎或休克等 

3. 迁延型起病初期的表现与典型伤寒相似，但发热可持续5周以上至数月之久，呈弛张 
热或间歇热，肝脾大明 显：常 见于原先有慢性乙型肝炎、胆道结石或慢性血吸虫病等消化系统 
基础疾病的 患者： 

4. 逍遥型起病初期症状不明显，患者能照常生活甚至工作，部分患者直至发生肠岀血或 
肠穿孔才被诊断。 

(三）特殊临床背景下以及病程发展阶段中伤寒的特点 

1. 小儿伤寒年龄越小临床表现越不典型。一般起病比较急，呕吐和腹泻等胃肠症状明显， 
热型不规则，便秘较少：多数患儿无相对缓脉，玫瑰疹较少见，肝脾大明显。外周白细胞计数可 
不减少。容易并发支气管炎或肺炎，肠出血和肠穿孔少见。 

2. 老年伤寒发热通常不高，多汗时容易出现虚脱。病程迁延，恢复期长。并发支气管肺 
炎和心力衰竭多见,病死率较高： 

3. 再燃部分患者于缓解期，体温还没有下降到正常时，又重新升高，持续5~7天后退热， 
称为再燃。此时血培养可再次出现阳性，可能与伤寒沙门菌菌血症尚未得到完全控制有关。有 
效和足量的抗菌药物治疗可减少或杜绝再燃。 

4. 复发大约10%~20%用氯霉素治疗的患者在退热后1~3周临床症状再度出现，称为复 
发。此时血培养可再获阳性结果.与病灶内的细菌未被完全清除，重新侵入血流有关。少数患 
者可有2次以上的复发 

【实验室检查】 

㈠常规检查 

1. 外周血象内细胞 i 卜数一般在 (3~5)xl(yVL 之间，中性粒细胞减少，可能与骨髓的粒细 
胞系统受到细菌毒素的抑制、粒细胞的破坏增加和分布异常有关。嗜酸性粒细胞减少或消失， 
病情恢复后逐渐回升到正常，复发时再度减少或消失。嗜酸性粒细胞计数对诊断和评估病情均 
有重要的参考意义血小板计数突然下降，应警惕出现溶血尿毒综合征或弥散性血管内凝血等 
严重并发症。 

2. 尿常规从病程第2周开始可有轻度蛋白尿或少量管型。 

3. 粪便常规 腹汚 患荇粪便可见少许白细胞。并发肠出血可岀现潜血试验阳性或肉眼 
血便。 

(二）细菌学检查 

1. 血培养病程第1〜2周阳性率最高，可达80%〜90%，第2周后逐步下降，第3周末50% 
左右，以后迅速降低再燃和复发时可出现阳性。 


伤寒沙门菌较多，伤寒沙门菌存在的时间也较长，所以，骨髓培养的阳性率比血培养稍高，可达 
80%~95%。对血培养阴性或使用过抗菌药物诊断有困难的疑似患者，骨髓培养更有助于诊断。 

3. 粪便培养病程第2周起阳性率逐渐增加，第3~4周阳性扱萵，邱达 15% 

4. 尿培养初期多为阴性，病程第3~4周的阳性率仅为25%左右 ： 

5. 其他十二指肠引流液培养有助于带菌者的诊断，但操作不便 .一 般很少使用。玫瑰疹 
刮取液培养在必要时亦可进行。 


(三）血清学检查 

肥达试验 (Widal test), 其原理是采用伤寒沙门菌菌体抗原（0)、鞭毛抗原 （H)、 副伤寒甲、乙、 
丙沙门菌鞭毛抗原共五种，采用凝集法分别测定患者血清中相应抗体的凝集效价。多数患者在 
病程第2周起出现阳性，第3周阳性率大约50%,第4~5周可上升至80%,痊愈后阳性可持续几 
个月。评价结果时，应注意以下 特点： 

1. 伤寒流行区的正常人群中，部分个体有低效价的凝集抗体存在，故此， M () 抗体效价在 
1: 80以上， H 抗体效价在1 : 160 以上; 或者0抗体效价有4倍以上的升高，才有辅助诊断意义 c 

2. 伤寒和副伤寒甲、乙沙门菌之间具有部分0抗原相同，能刺激机体产生相同的0抗体， 
所以，0抗体升高只能支持沙门菌感染，不能区分伤寒或副伤寒。 

3. 伤寒和副伤寒甲、乙、丙4种沙门菌的 H 抗原不同，产生不同的抗体。在没有接种过伤寒、 
副伤寒菌苗或未患过伤寒、副伤寒的情况下，当某一种 H 抗体增高超过阳性效价时，提示伤寒或 
副伤寒中某一种感染的可能。 

4. 伤寒、副伤寒菌苗预防接种之后,0抗体仅有轻度升高，持续3〜6个月后消失。而 H 抗 
体明显升高可持续数年 之久; 并且可因患其他疾病出现回忆反应而升高，而 O 抗体不受影响。 
因此，单独出现 H 抗体升高，对伤寒的诊断帮助不大。 

5. 试验必须动态观察，一般5~7天复查1次，效价逐渐升高，辅助诊断意义也随着提高。 

6- 伤寒、副伤寒甲、乙、丙之外的其他沙门菌属细菌也具有 O 和 H 两种抗原，勹伤寒或副伤 
寒甲、乙、丙患者的血清可产生交叉反应。 

7- 少数伤寒、副伤寒患者肥达试验效价始终不高或阴性,尤其以免疫应答能力低下的老弱 
或婴幼儿患者为多见。有些患者早期应用抗菌药物治疗，病原菌淸除早，抗体位答低下，也可出 
现阴性，故此，肥达试验阴性不能排除本病。相反，如结核病、结缔组织病等疾病在发热病程中 
出现肥达试验阳性，也不能因此而误诊为伤寒。 

8. 伤寒、副伤寒患者的 Vi 抗体效价一般不高。但是，带菌#常冇高水平的 Vi 抗体,并且持 
久存在，对慢性带菌者的调查有一定意义，效价大于1 : 40时有诊断参考价值- 

【并发症】 

(一） 肠出血 

肠出血为常见的严重并发症。多出现在病程第2~3周，发生率为 2%~15%c ■成人比小儿多见， 
常有饮食不当、活动过多，腹泻以及排便用力过度等诱发 因素- 大 iii 出血时，常表现为体温突然 
下降，头晕、口渴、恶心和烦躁不安等 症状; 体检可发现患荇有而色迮 h 、 Till 冰冷、呼吸忽促、脉 
搏细速、血压下降等休克体征。 

(二) 肠穿孔 

肠穿孔为最严重的并发症：发生率为常发生于病程第2〜3周，穿孔部位多发生 
在回肠末段，成人比小儿多见。穿孔可发生在经过病原治疗，患者的病情明显好转的数天内、， 
穿孔前可有腹胀、腹泻或肠出血等前兆。临床表现为右下腹突然疼痛.伴恶心、呕吐以及四肢冰 
冷、呼吸急促、脉搏细速、体温和血压下降等休克表现(休克期）经过1〜2小时腹痛和休纪 
症状可暂时缓解(平静期)。但是，不久体温迅速上升，腹痛持续存在并 加剧； 出现腹胀,腹壁紧张. 




部 X 线检查可发现膈下有游离气体（腹膜炎期)。 

(三） 中毒性肝炎 

中毒性肝炎常发生在病程第1〜3周：发生率为10%~50%。体检可发现肝脏肿大和压痛= 
血清丙氨酸氨基转移酶 （ALT) 轻至中度升高，仅有部分患荠血清胆红素轻度升高，发生肝功能 
衰竭少见。 

(四） 中毒性心肌炎 

中毒性心肌炎常出现在病程第周。患者有严重的毒血症状,主要表现为脉搏增快、血 
压下降，第一心竒低钝、心冰失常心肌酶谱异常=心电图检査可出现 P-R 间期延长、 ST 段下降 
或平坦、 T 波改变等 异常： 

(五） 其他并发症 

其他并发症包括支气符炎及肺炎、溶血性尿毒综合征、急性胆铤炎、骨髓炎、肾盂肾炎、脑膜 
炎和血栓性静脉炎等= 

【诊断】 


(-) 流行病学特点 

当地的伤寒疫情，是否有过伤寒史,最近是否与伤寒患者有接触史，以及夏、秋季发病等流 
行病学资料均有重要的诊断参考价值。 

(二） 临床症状及体征 

持续发热1周以上.伴全身中毒症状，表情淡漠、食欲下降、 腹胀; 胃肠症状，腹痛、腹泻或便 
秘; 以及相对缓脉、玫瑰疹和肝脾大等体征。如并发肠穿孔或肠出血对诊断更有帮助。 

(三） 实验室依据 

血和骨髓培养阳性冇确诊意义。外周血白细胞数减少、淋巴细胞比例相对增多，嗜酸性粒 
细胞减少或消失。肥达试验阳性有辅助诊断意义。 

【鉴别诊断】 

伤寒病程第1周临床症状缺乏特征性，需与其他急性发热性疾病相 鉴别： 

㈠病毒性上呼吸道感染 

患者有高热、头痛、内细胞减少等表现与伤寒相似。可借助患者起病急，咽痛、觅塞、咳嗽 
等呼吸道症状明显，没有表情淡漠、玫瑰疹、肝脾大，病程不超过1 〜 2周等临床特点与伤寒相 
鉴别。 

(二） 细菌性痢疾 

患者有发热、腹痛、腹泻等表现与伤寒相似。可借助患者腹痛以左下腹为主，伴里急后 ffi、 
排脓血便，白细胞升高，粪便可培养出痢疾杆菌等临床特点与伤寒相鉴别。 

(三) 疟疾 

患者有发热、肝脾大、 n 细胞减少勹伤寒相似。可借助患者寒战明显、体温每天波动范围较 
大，退热时出汗较多，红细胞和血红蛋白降低，外周血或骨髓涂片可找到疟原虫等临床特点与伤 
寒相鉴别。 

伤寒病程1~2周以耵，临床特征逐渐得以表现，需耍与以下长期发热性疾病进行鉴别 r 

(四） 革兰阴性杆菌败血症 

患者高热、肝脾大、 n 细胞减少等表现与伤寒相似。可借助患者有胆道、泌尿道或呼吸道等 
原发性感染灶作在,寒战明敁，弛张热多见,常有皮肤瘀点、癖斑，血培养找到相应的致病菌等临 
床特点与伤寒相鉴別。 


礙— _ 


第四章细菌性传染病 



㈤血行播散性结核病 

患者有长期发热、白细胞降低与伤寒相似。可借助患者常有结核病史或结核患者接触史， 
发热不规则、伴有盗汗，X线胸部照片或 CT 可见粟粒性结核病灶等临床特点与伤寒相鉴别。 

【预后】 

伤寒的病死率在抗菌药物问世之前大约为12%，使用氯霉素治疗之后下降至4%左右。尽 
管在发展中国家已有抗菌药物供应，仍然有病死率超过10%的报道，伤寒住院患者的病死率在 
巴基斯坦、越南大约为2%,而巴布亚新几内亚和印度尼西亚则高达30%~50%。相反，发达国家 
病死率已下降至1%以下。 



(-) -般治疗 

1. 消毒和隔离患者人院以后应按照肠道传染病常规进行消毒隔离。临床症状消失后，毎 
隔5~7天送異便进行伤寒沙门菌培养，连续2次阴性才可解除隔离。 

2. 休息发热期患者应卧床休息，退热后2~3天可在床上稍坐,退热后1周才由轻度活动 
逐渐过渡至正常活动量。 

3. 护理观察体温、脉搏、血压和粪便性状等变化。注意口腔和皮肤清洁，定期更换体位， 
预防压疮和肺部感染。 

4-饮食发热期应给予流质或无渣半流饮食，少量多餐。退热后饮食仍应从稀粥、软质饮 
食逐渐过渡,退热后2周才能恢复正常饮食。饮食的质量应包括足量的碳水化合物、蛋白质和 
各种维生素，以补充发热期的消耗，促进恢复。过早进食多渣、坚硬或容易产气的食物有诱发肠 
出血和肠穿孔的危险。 

(二) 对症治疗 

降温措施高热时可进行物理降温，使用冰袋冷敷和（或)25%~30%乙醇四肢擦浴。发 
汗退热药，如阿司匹林有时可引起低血压，以慎用为宜。 

2. 便秘可使用生理盐水 300~500ml 低压灌肠。无效时可改用50%甘油 60ml 或液状石 
错 100ml 灌肠。禁用高压灌肠和泻剂。 

3. 腹胀饮食应减少豆奶、牛奶等容易产气的食物。腹部使用松节油涂擦，或者肛管排气。 
禁用新斯的明等促进肠蠕动的药物。 

4. 腹泻应选择低糖低脂肪的食物。酌情给予小檗碱(黄连素 )0.3g, 口服，每天3次，一般 
不使用鸦片制剂，以免引起肠蠕动减弱，产生腹中积气。 

5. 肾上腺皮质激素仅使用于出现谵妄、昏迷或休克等严重毒血症状的高危患者，应在有 
效足量的抗菌药物配合下使用，可降低病死率。可选择地塞米松静脉滴 
注，每天1次。或者氢化可的松 (h y dr OCO rti SOne ),50-100 m g 静脉滴注，每天1次。疗程一般3天。 
使用肾上腺皮质激素有可能掩盖肠穿孔的症状和体征，在观察病情变化时应给予重视。 

(三） 病原治疗 

自1948年以来，氣霉素治疗伤寒已有 50 余年的历史，曾被作为治疗伤寒的首选药物。20 
世纪50年代已发现耐氯霉素的伤寒 菌株; 有些伤寒菌株则呈现多重耐药性。因此，氯霉素、氨 
苄西林和复方磺胺甲嗯唑仅用于敏感菌株的治疗。 

第1代喹诺酮类药物具有口服吸收良好,在血液、胆汁、肠道和尿路的浓度高，能渗透进人 
细胞内作用于细菌 DNA 旋转酶影响 DNA 合成发挥杀菌的药效，与其他抗菌药物无交叉耐药性， 
对敏感的伤寒阐株耐药的伤寒菌株均有良好的抗菌活性等 优点， 故此 .20 tt 纪 
90年代后，国内外许多报道推荐第 '代喹诺酮类药物为治疗伤寒的首选药物。但随着第=代喹 



诺酮类药物的广泛应用，已报道伤寒菌株对第三代喹诺酮类药物出现耐药，耐药机制与伤寒沙 
门菌 DNA 螺旋酶 （gymse enzyme)83 和87位发生点突变有关。相反，在一些地区由于近年减少 
对氨苄西林、庆大霉索和 复方磺 胺甲嗯唑等抗菌药物的应用，伤寒杆菌对这些抗菌药物的敏感 
性有所恢复。 

第三代头孢菌素的抗菌活性强，对伤寒沙门菌的最小抑菌浓度多矣 OJjxg/ml， 而且胆汁浓 
度高，不良反应少。尽管有报道称第彳代头孢菌素治疗伤寒的退热时间比第三代喹诺酮类药物 
稍长，但是，在治疗氯霉索敏感的伤寒菌株 、氣霉 素耐药的伤寒菌株以及多重耐药的伤寒菌株中 
都能获得满意的疗效，治愈率达 90% 以上，复发率低于5%。 

所以，目前，在没有伤寒药物敏感性试验的结果之前,伤寒经验治疗的首选药物推荐使用第 
三代喹诺酮类药物，儿蒗和孕妁伤寒患者宜首先应用第三代头孢菌素。治疗开始以后，必须密 
切观察疗效,尽快取得药物敏感性试验的结果，以便决定是否需要进行治疗方案的调整。 

1. 第三代喹诺酮类药物 

(1) 左旋氧氟沙 MUevofloxaHn): 每次 0.2 〜 0.4g, 口服2 〜 3 次; 疗程14天。 

(2) 氧氟沙星 Ufloxarin): 每次 0.2g, 口服3 次; 疗程14天。对于重型或有并发症的患者，每 
次 0.2g， 静脉滴注，每天2次，症状控制后改为口服，疗程14天。 

(3) 环丙沙星 (riprofloxarin): 每次 0.5g, 口服2 次; 疗程14天。对于重型或有并发症的患者， 
每次 0.2g， 静脉滴注，每天2次，症状控制后改为口服.疗程14天。 

其他第三代喹诺酮类药物有培氟沙星 （pefloxacin)、 洛美沙星 (lomefloxacin) 和司氟沙星 
(sparfloxacin) 等均有令人满意的临床疗效。 

2. 第三代头孢菌素 

(1) 头孢噻肟 （refotaxime): 每次 2g, 静脉滴注，每天2 次; 儿童，每次 50mg/kg， 静脉滴注，每 
天2次，疗程14天。 

⑵头孢哌酮 （cefoperazone): 每次 2g， 静脉滴注，每天2 次; 儿童，每次 50mg/kg， 静脉滴注，每 
天2次，疗程14天。 

(3) 头孢他啶 （ceftazidime, 头孢噻甲竣肟) :每次 2g, 静脉滴注，每天2 次; 儿童，每次 50mg/kg ， 
静脉滴注，每天2次，疗程14天^ 

(4) 头孢曲松 （ceftriaxone): 每次 l〜2g， 静脉滴注，每天2 次; 儿童，每次 50mg/kg， 静脉滴注， 
每天2次，疗程14天。 

(H) 带菌者的治疗 

根据药敏试验选择治疗药物，一般可 选择: 氧氟沙星、左氧氟沙星或环丙沙星。 

1. 氧氟沙星每次 0.2g， 口服，每天2次。 

2. 左氧氟沙星每次 0.5g, 每天1次。 

3. 环丙沙星每次 0.5g,n 服，每天2次，疗程4~6天。 

(五） 复发治疗 

根据药物敏感试验选择抗菌药物，用足剂量和疗程。 

(六） 并发症的治疗 

1. 肠出血 

(I) 绝对卧床休息，密切监测血压和粪便出血量。 

(2) 暂时禁食 .. 

(3) 如果患者烦躁不安.应给地西泮 （diazepam, 安定)，每次 10mg， 肌内注射，必要时隔6〜8 
小时可重复1次;或者苯巴比妥 （phem 山 arbitalum), 每次 O.lg, 肌内注射，必要时隔4~6小时可重 
复1次。 

(4) 补充血容量，维持水、电解质和酸碱平衡。 


(5) 止血药，维生素 K, (vitamin KJ 每次 lOmg, 静脉滴注，每天 2 次。卡巴克络 （adrenosem, 
安络血),每次 10mg, 肌内注射，每天2次。酚磺乙胺 (di C yno ne ，止血敏),每次 0.5g, 静脉滴注，每 
天2次。 

(6) 按照出血情况，必要时给予输血。 

(7) 内科止血治疗无效，应考虑手术治疗。 

2. 肠穿孔 

(1) 局限性穿孔者应给予禁食，使用胃管进行胃肠 减压; 除了对原发病给予有效的抗菌药 
物治疗之外,应加强控制腹膜炎症,如联合氨基糖苷类、第代头孢菌索或碳青霉稀类等抗菌药 
物。警惕感染性休克的发生。 

(2) 肠穿孔并发腹膜炎的患者,应及时进行手术治疗，同时加用足堡有效的抗菌药物控制腹 
膜炎 3 

3. 中毒性心肌炎 

(1) 严格卧床休息。 

(2) 保护心肌药物:高渗葡萄糖、维生素 B,、 腺苷三磷酸和 1.6 -二磷酸果糖等 t 

(3) 必要时加用肾上腺皮质激素。 

(4) 如果出现心力衰竭，应给予洋地黄和利尿剂维持至症状消失。 

4. 溶血性尿毒综合征 

⑴足量有效的抗菌药物控制伤寒沙门菌的原发感染。 

(2) 肾上腺皮质激素，如地塞米松或泼尼松龙。 

(3) 输血，碱化尿液。 

⑷小剂量肝素或(和)低分子右旋糖酐进行抗凝。 

( 5 ) 必要时进行血液透析，促进肾功能的恢复。 

5 -肺炎、中毒性肝炎、胆囊炎和 DIC 采取相应的内科治疗措施进行治疗。 

【预防】 

㈠控制传染源 

患者应按肠道传染病隔离。体温正常后的第15天才解除隔离。如果有条件，症状消失后 
5天和10天各做尿、粪便培养,连续二次阴性，才能解除隔离。慢性携带者应调离饮食业，并给 
予治疗。接触者医学观察15天。 

(二) 切断传播途径 

应做好水源管理、饮食管理、粪便管理和消灭苍蝇等卫生工作。要避免饮用生水，避免进食 
未煮熟的肉类食品，进食水果前应洗净或削皮。 

(三） 保护易感人群 

对易感人群进行伤寒和副伤寒甲、乙 H 联菌苗预防接种，皮下注射 3 次，间隔 7 ~ 10 天,各 
免疫期为1年。每年可加强1次, 1.0ml, 皮下注射。伤寒 Ty21a 活疫苗，第1、 
3、5和7天各口服1个胶迆。以上疫苗仅有部分免疫保护作用。因此，已经进行免疫预防的 个体. 
仍然需要注意饮食卫生。 


: . hVl 伤寒 

副伤寒 (paratyphoid fever) 是甲、乙、丙型副伤寒沙门菌引起的一组细菌性传染病 t 
副伤寒的临床疾病过程和处理措施与伤寒大致相同，以下为副伤寒与伤寒不间的临床 特点： 
(-) 副伤寒甲、乙 

副伤寒甲分布比较局限，副伤寒乙呈世界性分布。我闰成人的副伤寒以副伤寒甲为主，儿 




第二节细菌性食物中毒 


细菌性食物中 r™>dpni SOn i n g) 是指由于进食被细菌或细菌毒素所污染的食物而 
弓喏的急性感染中#忡疾病-根据临床表现的不同，分为 S 肠型食物中毒和神经型食物中毒。 

细菌性食物中辟的特征为:①在*体用膳单位常呈暴发起病,发病者与食人同一污染食物 
有明显 关系; ②潜伏期短，突然发病,临床表现以急性胃肠炎为主，肉毒杆菌中毒则以眼肌、咽肌 
瘫痪为主;③病程较短，多数在2~3天内 自愈; ④多发生于夏秋季。 



H 肠型食物中 毐 ffi . 秋笮较多见.以恶心、呕吐、腹痛、腹泻等急性胃肠炎症状为主要特征< 



引起胃肠咽 ft 物屮 * 的细菌很多,常见的有以下 几种： 

(-) 沙门菌属 

沙 f] 菌 （ Salmon ,■ ll „) i~J /(, '■: W 性杆菌,滞氣,不产生芽胞，无荚膜.绝大多数有鞭毛，能运动： 
对外界的抵抗力较强 . 水和1:壤屮能存活数月，粪便中能存活1~2个月，在冰冻土壤中能越冬^ 





不耐热， 55$ 1小时或60丈10~20分钟即被灭活,5%苯酚或1 : 500升汞5分钟内即可将其杀灭< 
以鼠伤寒沙门菌、肠炎沙门菌、鸭沙门菌和猪霍乱沙门菌较为多见。 

(二）副溶血性弧菌 

副溶血性弧菌 （V^rio pamAoemo/Wow) 为革兰阴性杆菌，有荚膜，为多形性球杆菌。菌体两 
端浓染，一端有单根鞭毛，运动活泼。本菌嗜盐生长，广泛存在于海水中，偶尔亦存在于淡水中。 
在海水中能存活47天以上，淡水中生存1~2天。在37^ pH 7.7 含氣化钠的环境中生 
长最好。对酸敏感，食醋中3分钟即死亡。不耐热 ,56t 5~10分钟、 90t 1分钟灭活。 对低湿 
及高浓度氯化钠抵抗力甚强。本菌以菌体 (0) 抗原和鞭毛 （H) 抗原可分25个血清型，其中 B、 
E、H 是引起食物中毒的主要血清型。致病性菌株能溶解人及家兔红细胞，称为“神奈川”试驺 
(Kanagawatest) 阳性。带鱼、黄鱼、乌贼、梭子蟹等海产品带菌率极高： 

㈢ 变形杆菌 

变形杆菌 (Proteus) 为革兰阴性，两端钝圆，无芽胞多形性小杆菌，存鞭毛，运动活泼。其抗 
原结构有菌体 (0) 及鞭毛 (H) 抗原2种。依生化反应的不同，可分为普通变形杆菌 
奇异变形杆菌(只/^/^6收)、产黏变形杆菌和潘氏变形杆菌 （/^e/men)4 种。前 
三种能引起食物中毒。本菌广泛存在于水、土壤、腐败的有机物及人和家禽、家畜的肠道中。变 
形杆菌在食物中能产生肠毒素,还可产生组氨脱羧酶，使蛋白质中的组氨酸脱羧成组胺,从而引 
起过敏反应。 

(四）葡萄球菌 

主要是能产生血浆凝固酶的金黄色葡萄球菌(汾 a/>/^ 0 c 0C cm aureus) 0 该菌为革兰阳性，不 
形成芽胞，无荚膜。在乳类、肉类食物中极易繁殖，在剩饭菜中亦易生长,30冗经1小时后即可 
产生耐热性很强的外毒素(肠 毒素挪 eroto ^)， 此种毒素属于一种低分子量可溶性蛋白质，可分 
8个血清型(人、8、0：1、02、03、0、£上)，其中以人、0型引起食物中毒最多见，8、(：型次之。此菌 
污染食物后，在37$经6〜12小时繁殖而产生肠毒素。此毒素对热的抵抗力很强，经加热煮沸 
30分钟仍能致病。 

CS) 蜡样芽胞杆菌 

蜡样芽胞杆菌 (Bacmus cereus) 为厌氧革兰阳性粗大芽胞杆菌，常单独、成双或短链状排列， 
芽胞常位于次 极端; 在体内形成荚膜，无鞭毛，不活动。芽胞体外抵抗力极强，能在 UOt 存活 
1~4天，能分泌强烈的外毒素，依毒素性质可分为六型 （A 、 B 、 C 、 D 、 E 、 F), 引起食物中毒者主要是 
A 型和 F 型，其中以 A 型(能产生肠毒素）为多， C 型及 F 型偶可引起出血坏死性肠炎。本病在 
自然界分布较广，污水、垃圾、土壤、人和动物的粪便、昆虫以及食品等均可 检出。 

(六）大肠埃希菌 

大肠埃希菌为两端钝圆的革兰阴性短杆菌，多数菌株有周鞭毛，能运动，可有荚膜。体外抵 
抗力较强，在水和土壤中能存活数月，在阴凉处室内尘埃可存活丨个月，含余氣 0.2 mg /L 的水中 
不能生存。本菌属以菌体 (0) 抗原分群,以荚膜 （K) 抗原 （A、B、L) 和鞭毛 （H) 抗原分型，目前已 
发现170多个血清型。本菌为人和动物肠道正常寄居菌，特殊条件下可致病：在大肠埃希菌 
中，能引起食物中毒的菌种有16个血清型，亦称为致病性大肠埃希菌（心如 即 丑⑶以， 
從议 ：)，其中常见的血清型为0111、0114、0128、055、020、0119、086、0125、0127等。 


【流行病学】 

㈠传染源 

被致病菌感染的动物如家畜、家禽、鱼类及野生动物和人为本病主要传染源 
仁）传播途径 

进食被细菌污染的食物而传播。 




关。常因食物+新鲜 . 6:物保义凋不当而引起。病例可散发，有时集体发病。潜伏期短，有 
进食可疑食物史，病怙轻进食 M 有关.未食者不发病，停止食用可疑食物后流行迅速停止。 
各年龄组均可发病 

【发病机制与病理解剖】 

细菌性食物中说 "r 分为感染型、毒素型和混合型-类。病原菌在污染的食物中繁殖，并产 
生毒素(肠毒索类物质或斛沐裂解释放的内毒素)。发病与否及病情轻重与摄入食物被细菌和毒 
素污染的程度、进食 id •的多少及人体抵抗力强弱等有关。致病因 素有： 

(一） 肠毒素 

上述细菌中大多数能产生肠海尜或类似的毒素，尽管其分子量、结构和生物学性状不尽相 
同，但致病作用基本相似由于肠毒素刺激肠壁上皮细胞，激活其腺苷酸环化酶，在活性腺苷酸 
环化酶的催化下，使细胞质屮的•:磷酸腺苻脱去二个磷酸，而成为环磷酸腺苷 (cAMPXcAMP 浓 
度增高可促进胞质内蛋内质磷酸化过程，并激活细胞有关酶系统，促进液体及氯离子的分泌，抑 
制肠壁上皮细胞对钠和水分的吸收，导致腹泻。耐热肠毒素是通过激活肠黏膜细胞的鸟苷酸环 
化酶，提高环磷酸 KV (cGMP) 水平，引起肠隐窝细胞分泌增强和绒毛顶部细胞吸收能力降低而 
引起腹泻。 

(二） 侵袭性损害 

沙门菌、副溶血弧菌、变形杆菌等，能侵袭肠黏膜上皮细胞，引起黏膜充血、水肿、上皮细胞 
变性、坏死、脱落并形成溃疡.侵袭性细菌性食物中毒的潜伏期较毒素引起者稍长，粪便可见黏 
液和脓血。 

(三） 内毒素 

除鼠伤寒沙门菌町产生肠毒素外，沙门菌菌体裂解后释放的内毒素致病性较强，能引起发 
热、胃肠黏膜炎症、消化道蠕动并产生呕吐、腹泻等症状。 

(四） 过敏反应 

莫根变形杆菌能使蛋白质中的组氨酸脱羧而成组胺，引起过敏反应。其病理改变轻微，由 
于细菌不侵入组织，故可尤炎症改变 

【临床表现】 

潜伏期短，常在进食后数小时发病。金黄色葡萄球菌引起的食物中毒潜伏期一般为1~ 5 
小时、沙门菌4~24小时、蜡样芽胞杆菌1〜2小时、副溶血弧菌6~12小时、变形杆菌5~18 
小时。 

临床症状大致相似，以急性胃肠炎症状为主，起病急，有恶心、呕吐、腹痛、腹泻等。腹痛以 
上、中腹部持续或阵发性绞痛多见，呕吐物多为进食之食物。常先吐后泻，腹泻轻重不一，每天 
数次至数十次，多为黄色稀便、水样或黏液便、，葡萄球菌、蜡样芽胞杆菌食物中毒呕吐较剧烈， 
呕吐物含胆汁，有时带血和黏液、侵袭性细菌引起的食物中毒，可有发热、腹部阵发性绞痛，里 
急后重和黏液脓血便鼠伤寒沙门菌食物中毒的粪便呈水样或糊状，有腥臭味，也可见脓血便、、 
部分副溶血弧菌食物屮#病例粪便9血水样：变形杆菌还可发生颜面潮红、头痛、荨麻疹等过 
敏症状。病程短，多在1〜3人恢复.极少数可达1~2周。 



【实验室及辅助检查】 

㈠血象 

沙门菌感染者血白细胞计数多在正常范围。副溶血弧菌及金黄色葡萄球菌感染者，白细胞 
数可增高达10 x 10VL 以上，中性粒细胞比例增高。 

(二） 麵检查 

粪便呈稀水样镜检可见少量白细胞，血水样便镜检可见多数红细胞，少 M 白细 胞; 血性黏液 
便则可见到多数红细胞及白细胞，与痢疾样便无异。 

(三） 血清学检查 

患病早期及病后两周的双份血淸特异性抗体4倍升髙者可明确诊断。由于患病数天即可 
痊愈，血清学检査较少应用。但确诊变形杆菌感染应采患者血清，进行对 OX,, 及 OX K 的凝集反 
应,效价在1 :80以上有诊断意义,因变形杆菌极易污染食物及患者的吐泻物，培养阳性亦不足 
以证明为真正的病原，患者血清凝集效价增高,则可认为由于变形杆菌感染引起。 

㈣分子生物学检查 

近年有采用特异性核酸探针进行核酸杂交和特异性引物进行聚合酶链反应以检査病原菌， 
同时可做分型。 

(五） 细菌培养 

将患者的呕吐、排泄物以及进食的可疑食物做细菌培养，如能获得相同病原菌有利于确诊。 

【并发症】 

(一） 急性肾功能衰竭 

其中大部分为肾前型衰竭，与肾血流急剧障碍有关;小部分为肾型衰竭，是由于肾单位损害 
所致，主要是肾小管上皮损害。 

(二) 肺炎 

其中80%以上为坠积性肺炎,75%肺炎定位于肺底后段,75%为老年人，若延误诊断可导 
致死亡。 

㈢ 急性血脑循环障碍 

均有程度不同的脱水，绝大部分为老年人，超过 50% 有高血压病史。将近50%患者发生出 
血性脑卒中，缺血性脑卒中占小部分，另有约 1/3 患者为短暂性脑血循环障碍。 

㈣心肌梗死 

老年人占大多数，其中85%以上有冠心病史。发病隐匿。有血流动力学障碍、水电解质代 
谢紊乱和酸碱失衡的背景。 

㈤肠系馳管血栓形成 

发生肠坏死,病死率高，达90%以上。 

(六） 休克 

感染中毒性休克预后差，病死 率高; 血容量减少性休克预后较好。 

【诊断】 

(-) 流行病学资料 

患者有进食变质食物、海产品.腌制食品、未煮熟的肉类、蛋制品等病史。共餐者在短期内 
集体发病,有重要的参考价值。 

(二）临床表现 



【鉴别诊断】 

(-) 非细菌性食物中毒 

食用发芽 H 铃捭.苍邛子.苦杏仁、河豚或毒取等中毒者，潜伏期仅数分钟至数小时 ，一 般不 
发热,以多次呕吐为主. mm 、腹泻较少，但神经症状较明显，病死率较高。汞砷中毒者有咽痛、 
充血、吐泻物屮禽血.经化分析可确定病因。 

(二） 霍乱及副■乱 

为无痛性泻吐，先泻肟吐为多，且不发热,粪便呈米淋水样,因潜伏期可长达6天，故罕见短 
期内大批患者 r . 粪他'涂片炎光抗体染色镜检及培养找到霍乱弧菌或爱尔托弧菌,可确定诊断。 

(三） 急性菌痢 

偶见食物中 Mm 鉍发。一般呕吐较少,常有发热、里急后重,粪便多混有脓血，下腹部及左 
下腹明显压痛.粪 M 镜检有红细胞、脓细胞及巨噬细胞，粪便培养约半数有痢疾杆菌生长。 

(四） 病毒性胃肠炎 

病毒性胃肠炎是由多种病毐引起，以急性小肠炎为特征,潜伏期 24-72 小时,主要表现有发 
热，恶心、呕吐，腹胀，腹痛及腹泻，排水样便或稀便,吐泻严重者可发生水、电解质及酸碱平衡 
紊乱。 


【预后】 

病程一般较短，预后良好。 

【治疗】 

本病病程较短，应以对症治疗为主。 

暴发流行时应做好姐想X作和组织X作.将患者进行分类.轻者在原单位集中治疗,重症患 
者送往医院治疗，即时收集资料,进行流行病学调查及细菌学的检验工作,以明确病因。 

(-) -般治疗 

卧床休息 .單 期饮食应为易消化的流质或半流质饮食，病情好转后可恢复正常饮食。沙门 
菌食物中毒应床边隔离。 

(-) 对症治疗 

呕吐、腹痛明显界，可 口服内 胺太林(普 g ■本辛)15~30呵,或皮下注射阿托品 0.5mg, 亦可注 
射山莨菪碱 10mg。 能进 ft# 应给予口服补液盐口服。剧烈呕吐不能进食或腹泻频繁者，给予 
葡萄糖生理盐水静脉滴注出现酸中毒酌情补充5%碳酸氢钠注射液。脱水严重甚至休克者， 
应积极补充液体,保持电解质平衡并给予抗休克处理。 

(三）病原治疗 

-般可不用抗菌药物伴有高热的严重患者，可按不同的病原菌选用抗菌药物。如沙门菌、 
副溶血弧菌町选用喹《作|类抗菌药物。 


【预防】 

(-) 管理传染源 

一旦发生 nf 疑食物屮*后，应之即报告当地卫生防疫部门,及时进行调查、分析、制定防疫 
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措施，及早控制疫情。 

(二)切断传播途径 

认真贯彻《食品卫生法》,加强食品卫生管理。对广大群众进行卫生宣传教育.不吃不洁、腐 
败、变质食物或未煮熟的肉类食物。 

二、神经型食物中毒 （肉毒 中毒） 

神经型食物中毒又称肉毒中毒 （botulism), 是因进食含有肉毒杆菌外毒素的食物而引起的中 
毒性疾病。临床上以中枢神经系统症状如眼肌及咽肌瘫痪为主要 表现： 抢救不及时，病死率 
较高。 

【病原学】 

肉毒杆菌 （Ctoaridh/niototemm) 亦称腊肠杆菌，属革兰阳性厌氧梭状芽胞杆菌，次极端有 
大形芽胞，有周鞭毛，能运动。按抗原性不同，肉毒杆菌可分丸』、(：（&、0>)、0、£上、(；8种血淸 
型，对人致病者以 A、B、E 型为主, F 型较少见, C、D 型主要见于禽畜感染=各型细菌均能产生一 
I种剧毒的嗜神经外毒素——肉毒素，对人的致死量仅为 O.Olmg 左右。 

肉毒杆菌广泛存在于自然界，以芽胞形式存在于土壤或海水中，可存在于牛、羊、猪等粪便 
中，也可附着于蔬菜、水果上，极易污染食物。本菌芽胞体外抵抗力极强，干热180弋15分钟、湿 
热 1001C 5小时、高压灭菌120^ 20分钟则可灭活。5%苯酚、20%甲醛24小时才能将其杀灭。 

:肉毒素对胃酸有抵抗力，但不耐热。肉毒素在干燥、密封和阴暗的条件下，可保存多年。此毒素 
的毒性强,且无色、无臭、无味、不易察觉。 

【流行病学】 

㈠传染源 

肉毒杆菌存在于变质肉食品、豆制品及动物肠道中，芽胞可在土壤中存活较长时间，但仅在 
缺氧时才能大量繁殖。引起肉毒中毒的食品在我国多为变质的牛、羊肉类和发酵的豆、麦制品， 
国外主要为罐头食品。 

(二) 传播途径 

主要通过进食被肉毒杆菌外毒素污染的食物传播.如腌肉、腊肉及制作不良的罐头食品。 
部分地区曾因食用豆豉、豆瓣酱,臭豆腐及不新鲜的鱼、猪肉、猪肝而发病。肉毒杆菌的繁殖，不 
;一定需要严格的乏氧条件及适当的温度, E 型菌可在低温繁殖并产生 毒素； A 型及 B 型菌能 
产生蛋白水解酶,使食物 变质; 而 E 型菌不产生此酶，食物可不变质，易疏忽而致病。 

(三） 易感人群 

肉毒杆菌外毒素有很高致病力，人群普遍易感。患者无传染性，亦不产生病后免疫力。 

【发病机制与病理解剖】 

人摄入肉毒毒素后，胃酸及消化酶均不能将其破坏。毒素由上消化道吸收入血后，主要作 
用于脑神经核、外周神经、肌肉接头处及自主神经末梢，抑制胆碱能神经传导介质乙酰胆碱的释 
:放,使肌肉收缩运动障碍，发生软瘫。 

脑及脑膜显著充血、水肿，并有广泛的点状出血和血栓形成 t 显微镜下可见神经节细胞 变性。 

!脑神经核及脊髓前角产生退行性变，使其所支配的相应肌群发生瘫痪，脑干神经核也可受损。 

【临床表现】 


以/ 


潜伏期为12~36小时,可短至2小时，最长可达8~10天「潜伏期长短外毒素的量有关. 



系统症状为主 c 病初可有头痛、头昏、眩晕、乏力、恶心、呕 吐; 继而，眼内外肌瘫痪，出现眼部症 
状,如视力模糊、 M 视、眼睑下垂、瞳孔散大或两侧瞳孔不等大，光反应迟钝或对光反射消失。当 
胆碱能神经的传递作用受损时，可出现便秘、尿潴留及唾液和泪液分泌减少，重症者腭、舌、呼吸 
肌呈对称性弛缓性轻瘫，出现咀嚼困难、吞咽困难、言语困难、呼吸困难等脑神经损害症状。四 
肢肌肉弛缓性瘫表现为深腱反射减弱和消失，但不出现病理反射，肢体瘫痪较少见，感觉正常， 
意识清楚。 

患者不发热可于5~9天内逐渐恢复.但全身乏力及眼肌擁痪持续较久，有时视觉恢复需 
数月之久。重症患#抢救小'及时多数死亡，病死率30%~60%。 

4~26周婴儿食入少 M 肉#杆菌芽胞，细菌在肠内繁殖，产生神经毒素出现中毒综合征。首 
发症状为便秘、拒奶、哭声低沉、颈软不能抬头及脑神经损害。病情进展迅速，可因呼吸衰竭 
死亡。 

【实验室检查】 

C -) 细菌培养 

将可疑食物、呕吐物或排泄物加热煮沸20分钟后，接种血琼脂做厌氧培养，可检出肉毒 
杆菌。 

(二）毒素检查 

1. 动物试验将检查标本浸出液饲喂动物，或作豚鼠、小白鼠腹腔内注射，同时设对照组， 
以加热80^ 30分钟处理的标本或加注混合型肉毒抗毒素于标本中，如试验组动物肢体麻痹死 
亡，而对照组无此现象，则本病的诊断可成立。 

2. 中和试验将各型抗毒素血清 0.5ml 注射小白鼠腹腔内，随后接种检查标本 0.5ml， 同时 
设对照组，从而判断毒素有无并作型别鉴定。 

3. 禽眼睑接种试验将含有毒素的浸出液，视禽类大小，采用 0.1~0.3ml 不等注入家禽眼内 
角下方眼睑皮下，出现眼睑闭合或出现麻癖性瘫痪和呼吸困难，经数10分钟至数小时家禽死亡， 
可作快速诊断。 

【并发症】 

重症患者抢救不及时多数死亡,病死率30%~60%，死亡原因多为延髓麻痹所致呼吸衰竭， 
心功能不全及误吸肺炎所致继发性感染： 

【诊断】 

(一） 流行病学资料 

有特殊饮食史，进食町疑食物，特别是火腿、腊肠、罐头等食品。同餐者集体发病。 

(二） 临床表现 

有特殊的神经系统症状~体征,如复视、斜视、眼睑下垂、吞咽困难、呼吸困难等。 

(=) 实验室检查 

确诊可用动物试验检査患#血清及可疑食物中的肉毒毒素，亦可用可疑食物进行厌氧培 
养，分离病原菌. 

(四）婴儿肉毒中毒的确诊 

主要依据检测患儿粪便 中肉毐 杆菌或肉毒杆菌毒素•因血中毒素可能已被结合而不易检 
出。创伤性肉毒中#,它要检测伤 M 肉毒杆菌或血清中毒素 .. 




第四章细菌性传染病 


【鉴别诊断】 

早期由于咽干、红、痛，应与咽炎 鉴别; 呕吐、腹痛、便秘，应5肠梗阻、肠麻痹相 鉴别； 黏膜 
干燥、瞳孔扩大,应与阿托品或曼陀罗中漭相 鉴别； 还耑与河豚或草双所致的食物中漭鉴别， 
这两种生物性食物中毒亦可产生神经麻痹症状，但河豚中毒轻荠为指端麻木，氓齐则为四肢 
瘫痪。明显无力及瘫痪须与多发性神经炎、簠症肌无力、内喉后祌经麻痹、竹髓灰质炎等相 
鉴别。 

【预后】 

病死率较高， A 型为60%〜 70%，B 型为 10%~30%,E 型为309^-50%, E 型死亡较快。近 
年来由于早期使用抗毒血清， A 型病死率已降至 10%~25%.B 型为1.5%左右。多死于发病 
后10天内。存活者经积极治疗后逐渐恢复健康 ，一 般无后遗症- 


【治疗】 


㈠一般及对症治疗 

卧床休息，并予适当镇静剂，以避免擁痪加重。外毒素在碱性溶液中易被破坏,在氧化剂作 
用下毒力减弱。因此应尽早(进食可疑食物4小时内）用5%碳酸氣钠或1 : 4000高锰酸钾溶液 
洗胃及灌肠。对没有肠麻痹者，可服导泻剂或灌肠以清除未吸收的锦素，但不能用镁剂。吞咽 
困难者宜用鼻饲及输液补充每天必需的营养及水分。呼吸闲难荇位予吸氣，及•气管切开，给 
予人工呼吸器。加强监护、密切观察病情变化，防止肺部感染的发生。继发肺炎时给予抗菌药 
物治疗。 

(二)抗毒素治疗 

早期用多价抗毒素血清 (A、B、E 型)对本病有特效，在起病后24小时内或瘫痪发生前注射 
最为有效，剂量每次5万~10万 U， 静脉或肌内注射(先做血淸敏感试验，过敏者先行脱敏处理)， 
必要时6小时后重复给予同样剂量丨次。如已知毒素型别，可用单价抗毒素血淸，每次1万~ 
2万11 0 

㈢其他治疗 

盐酸胍啶有促进周围神经释放乙酰胆碱作用，被认为对祌经瘫痪和呼吸功能冇改进 作用. 
剂 S 为每天15 〜 50mg/kg, 可毋饲给予，但可出现胃肠反应、麻木感、肌痉挛、心律不齐等： 

为防止肉萄杆菌在肠道内繁殖产生神经诲索，可用宵符索消灭肠道内肉辩杆菌- 

【预防】 

㈠管理传染源 

一旦发生可疑食物中毒，应立即报告当地卫生防疫部门，及时进行调夜、分析•制定防疫措 
施 ，及甲 -控制疫恬， 

(二) 切断传播途径 

与胃肠型食物中毒相同，尤应注意罐头食品、火腿、腌腊食品、发酵豆的卫生检査。禁止出 
售变质食品,不食用变质食品， 

(三） 保护易感人群 

如果进食食物已证明有肉毒杆菌或其外毒素存在，或同进食荠已发生肉毒中毒时，未发病 
者应立即注射多价抗毒血清 1000~2000U, 以防止发病」 

(李家斌） 



第三节细菌感染性腹泻 

细菌感染性腹泻 （hafterirtl fiiarrhea) 是指由细菌引起，以腹泻为主要表现的一组常见肠道传 
染病，一般为急性表现,也有病程超过14天的为迁延性腹泻。常伴有脱水和(或）电解质紊乱。 
本章节是指除霍乱、菌痢、伤寒、副伤寒以外的细菌感染性腹泻。该病发病呈全球性 ，一 般为散 
发，可暴发流行 r 临床表现以胃肠道症状为主，轻重不一，多为自限性，但少数可发生严重并发 
症，甚至导致死亡， 

【病原学】 

常见细菌有沙门菌属、志贺菌属、大肠埃希菌、弯曲菌、耶尔森菌、金黄色葡萄球菌、副溶血 
性弧菌、艰难梭菌等，本节介绍其他章节未涉及且近年来较受重视的病原菌。 

(一） 大肠埃希菌 

大肠埃希菌属于埃希菌属，肠杆菌科，短杆状革兰阴性菌，无芽胞，大多 
有鞭毛，运动活跃。在15~46丈均能生长,最适宜温度为37^，在水中可存活数周至数月，在 
冰箱中可长期生存。对酸有较强抵抗力，对高温和化学消毒剂敏感，75冗以上1分钟死亡。该 
菌是国际公认的卫生监测指示菌，在现代遗传丁程中也被用作主要的工程菌。与人类腹泻 
有关的大肠埃希菌包括:肠致病性大肠埃希菌 {Enteropathogenic E. co/Z) 、肠毒素性大肠埃希菌 
(Enterotoxigenic E. «>/i )、 肠俊袭性大肠埃希菌£；.‘)、产志贺毒素大肠埃希激邠㈣ 
toxin-producing E.coli 包括 O l57 : H7 和非157株)、肠集聚性大肠埃希菌(心你⑽聊哪如 E. cW) 
及弥漫黏附性大肠埃希菌 （ Diffusely adherent E. coli), 近年来造成美国、日本等许多国家暴发流 
行的出血性结肠炎主要为 0,_, 7 •• H 7 所致，该菌显著的特点是能产生志贺样毒素，此毒素对非洲绿 
猴肾异倍体细胞 （Vem 细胞）有毒性，故又称为 VT 毒素 (verotoxin)， 具有神经毒、细胞毒和肠毒 
素作用。 

(二） 耶尔森菌 

耶尔森菌 （ Yersinia) 为革兰阴性短小杆菌，无芽胞，兼性厌氧，在均可生存。可产生 
热稳定性肠#素，121 :经30分钟不被破坏，对酸、碱稳定。广泛存在于自然环境中，经常可以 
从人类、动物、土壤、水及各种食品中分离出，煮沸、干燥及常规消诲剂可杀灭。常见的腹泻病原 
菌是小肠结肠炎耶尔森菌 （ Yersinia enterocolitica ) 0 

(三） 变形杆菌 

变形杆蘭(/肠扦 m 科，为取'•阴性菌，多形性,无芽胞和荚膜，冇周鞭毛，运动活跃. 
扱适温度为371: •能产生肠毐素。该菌对外界适应力强，营养耍求低，生长繁殖较迅速，存在于 



(四） 艰难梭菌 

艰难梭菌山；历 ci/e) 为革兰阳性杆菌，专性厌氧，有芽胞。能产生肠毒素，包括 A 
和 B 两种毒素，对酶作用有抵抗力，酶作用24小时后仍保留全部活性， B 毒素较 A 毒素细胞毒 
性强。艰难梭菌原为人、畜肠道中的正常菌群，在婴儿时带菌率尤高。 

(五） 类志贺邻单胞菌 

类志贺邻单胞菌 (P/esiomo/WM shigelloides) 为革兰阴性菌，单独或成双存在，可呈短链或长丝 
状，兼性厌氧，有动力，无芽胞和荚膜。与志贺菌有一些共同的生化反应和抗原结构，但毒力比 
志贺菌低得多。不耐高盐，存在于淡水、温血及冷血动物体内。 

(六） 气单胞菌 

气单胞菌 (Aeromonas) 为革兰阴性杆菌，单鞭毛，无荚膜和 芽胞： 广泛存在于自然界，河水、 
海水、供水系统中均可检测到本菌。能产生溶血素、肠毒素和细胞毒素以及杀白细胞素、上皮细 
胞黏附因子、细胞原缩因子等毒力因子，还可产生多种胞外酶。 


【流行病学】 

㈠传染源 

患者、携带者。一些动物可成为! it 存宿主，在传染病传播中有重要意义，如牛是产志贺毒素 
大肠埃希菌的 C 存宿主，猪和牛是小肠结肠耶尔森菌的贮存宿主。 

(二) 传播途径 

粪一口途径，可通过食用污染的食品、水而传播，引起食源性细菌性腹泻。人与动物的密 
切接触也可传播。苍蝇、蟑螂等昆虫因其生活习性特殊,在一些细菌性腹泻的传播中发挥了 
重要作用。通过医务人员的手或污染公共物品可造成医院内感染引起医院内腹泻 （nosocomial 
diarrhea) 传播。 

(三) 人群易感性 

普遍易感，没有交叉免疫。儿童、老年人、有免疫抑制或慢性疾病者为高危人群,并且容易 
发生严重并发症,一些正使用抗生素的患者是抗生素相关性腹泻的高危人群。另外，旅游者易 
发生细菌性腹泻，称为旅游者腹泻。患病后一般可获得免疫力，但持续时间较短= 

㈣流行酿 

1- 地区性广泛流行于世界各地，欧美国家细菌性腹泻主要病菌为非伤寒沙门菌，其次为 
弯曲菌和志贺菌属。发展中国家以志贺菌属、沙门菌属、大肠埃希菌为主,我阐各个地区的报道 
结果差异较大，有的以志贺菌属为主,有的地区以大肠埃希菌为主，沿海地区则以沙门菌属、副 
溶血性弧菌更常见。 

2. 季节性全年均可发病，好发于夏、秋季，部分细菌性腹泻如耶尔森菌肠炎好发于冬季。 

3. 年龄分布可侵犯各年龄组，最易感染的是抵抗力弱的儿童、年老体衰者 ■: 

4. 可散发感染或暴发流行 一 般为散发感染，也可发生暴发流行，危害非常大。 

【发病机制与病理解剖】 

(-) 发病机制 

1. 分泌性腹泻病原菌进人肠道后,并不侵人肠上皮细胞，仅在小肠内繁殖，黏附于肠黏 
膜，释放肠毒素，与肠黏膜表面的受体结合，刺激肠黏膜分泌过多的水和到肠腔，当分泌量 
超过吸收能力时可导致腹泻，故称为分泌性腹泻。此类细菌包括产毒性大肠埃希菌，金黄色葡 
萄球菌.变形杆菌、气单胞菌，不凝集弧菌，艰难梭菌等。 



蛋白合成障碍，造成细胞的功能障碍和黏膜的坏死、溃疡形成以及炎性渗出，肠内渗透压升高， 
从而使电解质、溶质和水的吸收发生障碍，并产生前列腺素，进而刺激分泌，增加肠的动力，引起 
腹泻。脓血便为其特征表现.义称之为渗出性腹泻。沙门菌属、空肠弯曲菌、耶尔森菌、侵袭性 
大肠埃希菌、肠出血性人肠埃希菌等均能引起 fr 袭性腹泻。耶尔森菌既能引起侵袭性腹泻，又 
可释放肠毒索而引起分泌性腹汚 

EHEC 0,57 •• H 7 #力强，很少 Q 细蘭即可使人发病，对黏膜细胞破坏力大,一旦侵入人的肠 
内，依靠其黏附因子 —— 紧密黏附索依附肠壁滋生并释放 VT 毒素，引起的肠上皮损伤， VT 毒素 
可穿越肠上皮细胞进入血液擗环.造成肠道，中枢神经系统及肾脏损伤= 

(二）病理解剖 

1. 分泌性腹泻I :指肠.黏膜病变轻微，绒毛顶端黏膜下水肿，隐窝细胞有 
伪足样突起伸向隐窝腔内卜.皮杯状细胞的黏膜分泌增加，黏膜上皮固有层毛细血管充血，上 
皮细胞出现线粒体肿胀和嵴的消失、高尔基体泡铤增加及内质网的扩张和囊泡形成等。 

但艰难梭菌相关性腹泻主要发生在大肠.偶见于小肠。病变肠段黏膜早期充血、水肿、糜烂、 
溃疡，周围有红晕，不久便形成典型的假膜：病变进展时假膜可由点状融合成不规则片状，严重 
时可出现剥脱性改变及渗血假膜在艰难梭菌相关性腹泻具有特征性，是确诊依据之一。 

2. 侵袭性腹泻 4•:嬰病变部位在小肠末端和结肠黏膜.肠上皮细胞肿胀、线粒体消失、内积 
脂质的膜样囊泡增多 及核冏 缩.I•.皮细胞内可见病原菌。部分病原菌可侵入黏膜固有层和肠系 
膜淋巴结，引起同有足大 id: 多形核 内细胞 聚积的趋化反应和炎性病变，并可在肠系膜淋巴结内 
繁殖,甚至弓I起全身感染或蘭血症 

EHEC 0, 57 : H 7 的 VT #素除 f 作用于肠上皮细胞外，还可作用于血管内皮细胞、肾脏、脾脏 
和神经组织细胞等，引起微血管病性溶血性贫血、血小板减少、广泛肾小管坏死，还可累及胰腺、 
肾上腺、心脏、中枢神经系统等部位： 

【临床表现】 

潜伏期数小时至数大、数 周： 多急性起病，少数起病较缓慢。临床表现轻重不一，以胃肠道 
症状最突出，出现食欲缺乏、恶心、呕吐、腹胀、腹痛、腹泻，可伴里急后重，腹泻次数可多至十几、 
二十多次，甚至不计其数，粪便 M 水样便、黏液便、脓血便，分泌性腹泻一般不出现腹痛，侵袭性 
腹泻多出现腹痛：常伴毘寒、发热、乏力、头晕等表现，病情严重者，因大量丢失水分引起脱水、 
电解质紊乱甚至休免、病程为数 天至卜 2周，常为自限性，少数可复发。超过14天的腹泻，称 
为迁延性腹泻。不 M 细阑所致腹 涔的 临床类型不同，现将常见类型分述 如下： 

1. 产志贺毒素大肠埃希菌感染病前多有食用生或半生肉类、生乳等不洁饮食史。往往急 
性起病，轻者水样汚，典型#突起剧烈腹痛、水样便,数天后出现血性便，发生腹痛、腹泻、低热或 
不发热，极易被误诊为痢疾严重#伴有剧烈腹痛、高热、血便，感染一周后可合并溶血性尿毒 
综合征 (hemolytir uremir symlrome, HUS)、 血栓性血小板减少性紫癜、脑神经障碍等，危及生命。 
严重者可导致死亡，病死率达 

2. 耶尔森菌感染由于本菌易在低温下生长，所以在一些寒冷的国家和地区或在寒冷的季 
节较为常见，因此有人称其为••冰箱病”。近年来，随着人们生活水平的提高，暴发较为少见，以 
散发为主。婴幼儿及儿蕺 H 肠炎症状突出，成人以肠炎为主。起病急，以发热、腹泻、腹痛为主 
要表现，热程多为2〜3大，腹汚 一般卜 2天，重者达1〜2 周肩便 多水样，带黏液，可有脓血便，腹 
痛常见，可局限在 A K 腹，泮 H 伴肌紧张和反跳痛，容易误诊为阑尾炎，尤其是幼儿患者。虽然 
小肠结肠炎耶尔 森尚感 染诚 r n 限件疾病，但值得关注的是由它感染会引发多种肠外疾病，如 
结节性红斑、关杵炎，耶尔森肝炎等 

3. 变形杆菌感染变形杆阑厲 F 条件致病菌，是医院感染的常见机会致病菌，特别是抵抗 


蜒 


第四章细菌性传染病 



力下降后使用广谱抗生素者。在一定条件下可引起多种感染，如化脓性感染、嵌路感染、胃肠炎、 
急性胃炎、心内膜炎、败血症等。主要表现为发热、恶心、呕吐、腹痛、腹泻，腹痛部位在上腹和脐 
周，腹泻轻者每天数次，重者20~30次。 

4. 医院内腹泻 （nosocomial diarrhea) 多由艰难梭菌引起，称为艰难梭菌相关性腹泻 
(Clostridium difficile associated diarrhea,CDAD), 即假膜性肠炎，其发生率近年来不断升髙，是医院 
感染性腹泻的主要病因。与住院或门诊患者使用抗生索后引起肠道蔺群萦乱、高龄或有其他基 
础疾病以及可能和患者的遗传背景有关。大多数表现为轻到中度水样腹泻、发热、腹胀、下腹或 
全腹散在痉挛性疼痛。严重者也见黏液便，血便少见，严重的并发症冇脱水、低蛋白血症、电解 
质紊乱、肠麻痹和肠穿孔，其病死率为2%~5%,但老年人和衰弱患者■病死率达10%~20%,甚至 
达30%~80%，与死亡相关的唯一原因是延误诊断。 

5. 旅游者腹泻是出国旅行者中报告的最主要感染性疾病，在致病微生物中，细菌占 6 1%, 
肠毒素性大肠埃希菌是最重要的病原，其他包括肠集聚性大肠埃希菌、弥漫黏附性大肠埃希 
菌、志贺菌属、沙门菌属、弯曲菌属、耶尔森菌、气单胞菌及非霍乱性弧菌等。发病率在发达国 
家和工业化国家为4%,在以色列、日本、南非以及某些加勒比海岛屿国家大约为 20% ，在其他 
发展中国家及近发达国家为20%〜70%不等。通常情况下该病起病较急(数小时至数天)，约40% 
的旅游者腹泻患者症状轻微，重者出现明显腹泻症状，伴有腹部绞痛、恶心、呕吐以及发热等 
症状。 

【实验室检查】 

㈠外周血常规检查 

—般白细胞总数升高或正常，中性粒细胞增多或伴核左移。 

仁)麵常规 

肉眼观察粪便的外形、量、稠度及有无食物残渣、黏液、脓血等。不同细菌感染后粪便可呈 
稀水样便、洗肉水样便、脓血便、血便、黏液便等性状。如怀疑霍乱弧菌、弯曲菌感染，应用粪便 
悬滴检查，霍乱弧菌可见特征性鱼群样运动，弯曲菌则可见突进性运动的螺旋形细菌。 

(三)麵培养 

幾 便培养为确诊依据，一般培养阳性率低，提高阳性率的方法 包括: ①应用抗生素之前取 
材; (^取 新鲜異 便的黏液脓血 部分; ③标本保温及时送检;④连续多次 培养; ⑤结肠镜检时取材； 
⑥除采用双硫与血液琼脂培养基外，应根据可疑致病菌选用相应的培养基与培养条件。 

㈣免疫学检查 

常用方法有乳胶凝集试验、酶联免疫吸附试验 （EL [ SA) 、 被动血凝槊试验 （PHA) 、免疫荧光 
法 (IFA)、 免疫磁球法、酶免疫荧光法等，用于粪便中细菌及漭索、血淸中特异性抗原抗体的检测、 

(五）核酸检测 

基因探针技术和聚合酶链反应技术，检测病原菌特异性基因片段，该法简便、迅速、灵敏。 
DNA 指纹阁谱、脉冲凝胶电泳等可追踪医院内感染的播散,冇利于流行病学调杳 

【并发症】 

(一） 脱水、酸中毒和电解质紊乱 

腹泻时大量水和电解质丢失，进时引起脱水、电解质紊乱、般中毐，严歌 #"J •能致死，如果数 
小时内腹泻丢失液体 2000~3000ml 以上而得不到补充，脱水、酸中毒和电解质紊乱很容易发生， 
尤其是儿童、老年人及体弱者更易致死。 

(二） 菌血症 

常见于沙门菌、胎儿弯曲菌引起。 




(三） 溶血性尿毒综合征 

可以由多种病原引起.如大肠埃希菌、伤寒杆菌、志贺菌属等，尤以产志贺毒素大肠埃希菌 
o I 57 : h 7 多见。通常发•卞于股 r*i 汗始后的1 〜 2冏.主耍表现为发热、血小板减少、微血管病性溶 
血性贫血、肾功能异常 . 部分 ALI 荇还冇头痛、嗜睡、烦躁、幻觉等表现，大约数小时或12小时后出 
现疼擊、昏_等症状 

(四） 吉兰-巴雷综合征 

吉兰 • 巴雷综合征 （Giiilhiin-Biinv syndrome,GBS) 常见于弯曲菌腹泻引起。 

(五） 反应性关节炎和虹膜炎 

反应性关节炎和虹脱炎 （iPiU-Hve arthritis and iritis) 常见于弯曲菌、沙门菌、福氏志贺菌及耶 
尔森菌引起。 

(A) 感染后肠易激综合征 

感染后肠易激综分征 （post infer lions irritable bowel syndrome) 见于多种细菌感染.腹泻开始 
后5 〜 15天。空肠弯曲荫感染后较常见较其他原因所致的 GBS 重，病死率高。通常表现为急 
性或亚急性的四肢对称性弛 缓性瘫 痪： 

(七)其他 

肠穿孔 、中镩 性巨结肠、腋水肿、畋血症、感染性休克、心包炎、反应性关节炎、血栓性血小板 
减少性紫癜等。 

【诊断】 

根据流行病学资料,包括发病爭作、地 K 、年龄，有无不洁饮食史、集体发病史、动物接触史、 
疫水接触史及抗生素使用史、手术史.结合发病症状、体征、病程以及腹泻次数、性状等考虑可能 
的病原菌，确诊有赖于粪便病原荫的分离培养及特异性检查。 

【鉴别诊断】 

应与其他感染性腹泻 鉴别： 如病毒、真菌、寄生虫引起的 腹泻; 与非感染性腹泻 鉴别: 如溃疡 
性结肠炎、克罗恩病、肿瘤性腹泻及功能性腹泻， 

【预后】 

多为自限性疾病，预后 ft 好，但儿屯、老年人、免疫缺陷或合并其他疾病者病死率稍高。 

【治疗】 

(-) 一般治疗及对症治疗 

腹泻时一般不禁食，可进流食或半流食，忌多渣油腻和刺激性食物，暂时停饮牛奶及其他乳 
制品，避免引起高渗性腹泻-腹泻频繁，伴有呕吐和高热等严重感染中毒症状者，应卧床休息、 
禁食，并鼓励多饮水 

腹泻伴冇呕吐或腹痛剧烈荇，可 f 阿托品类药物，但愤用或禁用阿片制剂，因其能强烈抑制 
肠蠕动，使肠毒素易被吸收而加敢中毒或诱发中毒性巨结肠。也有主张使用肠黏膜保护制剂如 
蒙脱石散(思密达）等 ."]* 吸附病原蔺和遨素.并能通过与肠道黏液分子间的相互作用，增强黏液 
屝障，以防御病盼蘭的以人 外小璃碱（莳连素)具有良好的收敛和轻微抑菌作用，对于细菌 
性腹泻有一定作用， 

(二）补充水和电解质 

1. 口服补液盐 （mal i.eh y dnili»n««h S ，OKS) 治疗适用于急性腹泻轻、中度脱水及重度脱 
水的辅助治疗， WHO 推作的 （)RS 配友（于2001年纽约发布）含 Na + 75mmol/L, Cr65mmol/L, K + 





_ 
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构橡酸根、 10mmOl/L 、葡萄糖 75mmol/L ，总渗透压为 245mOsm/L， 较以前 ORS 液渗透压 
低’更适口非霍乱腹泻。删剂量和次数根据患者腹泻次数和脱水程度掌握。 

冰 补液疗法 1 症腹泻伴脱水、电解质紊乱、酸中毒或休克者，补液推荐用乳酸林格 
应快速静脉补液，遵循补液的基本原则，继发酸中毒者静脉给予 5% 碳酸氢钠或 n - 2% 
乳酸钠’用量可根据血气分析结果先给予 半量视 具体情况再 决定注 意补充 钾妈。 当患者脱 
水纠正、呕吐好转后即改为口服补液。 

3.补铸世界卫生组织建议，一发生腹泻就补粹，可以降低腹泻的病程和严重程度，以及脱 
水的危险。连续补锌10~14天，可以完全补足腹泻期间丢失的锌，而旦降低在 2 ~ 3 个月内童 
再次腹泻的危险。不论使用什么配方，可以采用锌糖浆或者药片。 

(三）抗菌治疗 


不同病原菌所使用抗菌药物不同，耶尔森菌感染的轻症患者多为自 限性不 必应用抗菌药 
物治疗，重症或并发败血症者根据药物敏感试验选用，疗程2~ 3 天，该菌一般对氨基糖苷类抗生 
素、氯霉素、磺胺类和氟喹诺酮类等敏感。侵袭性、致病性或产肠毒素性大肠埃希菌引起的腹泻 
—般可选用氟喹诺酮类或磺胺类药物口服，疗程 3 〜 5 天。 

值得重视的是肠出血性大肠埃希菌感染所致腹泻治疗中，由于抗生素可促使 0|57 菌释放 
VT 毒素，从而使患者并发 HUS 的危险性增加。因此2002年卫生部规定 ： 肠出血性大肠埃希菌 
0, 57 患者和疑似患者禁止使用抗生素，疫区内的 其他一 般腹泻患者应慎用抗生素。 

CDAD 轻症患者停用抗菌药即可使正常菌群恢复，症状缓解，如果停用抗菌药后腹泻持续 
48小时或72小时以上，应当考虑选用抗菌药。重症患者，应立即予以有效抗菌药治疗。95%以 
上的艰难梭菌对甲硝唑和万古霉素敏感，二者疗效相仿。 

AIDS 相关性腹泻治疗应该及时早期足量应用抗菌药物，如头孢菌素及氟喹诺酮类药物。 
使用青霉素或氯霉素治疗鼠伤寒沙门菌可能会导致多重耐药株的出现，使病程延长和出现菌血 
症。因此对较重病情的腹泻患者可联合用药或根据药敏试验,选用敏感抗菌药物治疗,疗程较 
普通人的感染性腹泻时间长。 


㈣微生态疗法 

由于引起细菌性腹泻的原因在于外源细菌的侵人或正常细菌的易位、比例失调等，均导 
I致肠道正常菌群的破坏，肠道微生态的失衡，故近年来细菌感染性腹泻的治疗中推广微生态 
疗法，目的是恢复肠道正常菌群，重建肠道生物屏障，拮抗病原菌定植侵袭，有利于腹泻的 
丨控制。常用制剂有益生菌和益生元，益生菌如双歧杆菌、乳酸菌、粪球菌等。益生元包括 
果糖、果寡糖、菊糖等。但是注意口服活菌制剂应该与抗生素隔2小时左右，以免被杀灭，影响 
賴。 

I 【预防】 

(一） 管理传染源 

设置肠道专科门诊，早期发现患者并对部分感染性腹泻患者进行隔离与治疗。对从事饮食 
业、保育员和给水人员定期体检，以检出慢性患者、带 菌者; 对吐泻物及饮食用具要严格消毒；受 
| 感染动物就地处理。对于多发或暴发疫情，要立即隔离、治疗患者，采样做病原学和（或）血清学 
检査，尽快查明病原菌，确定传染来源。 

(二） 切断传播途径 

切断传播途径是预防和控制腹泻的重要措施，包括养成良好个人卫生习惯，加强饮食、饮水 
I卫生管理以及对媒介昆虫的控制。处理好污物、污水，对患者的粪便等排泄物加入粪便量1/5的 
:含氯石灰或等量的10%含氯石灰乳剂，处理后倒人便池。对于重点人群、集体单位、临时大型 T. 
地，要积极采取综合性预防措施,预防暴发和流行。 
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(E) 保护易感人群 

采用预防接种的方法能使急性细菌性腹泻的暴发和流行得到控制，有关疫苗正在研究中。 

㈣其他预防措施 

对于医源性的细菌性腹泻的预防,应当隔离患者，严格执行消毒隔离措施，如医务人员严格 i 
洗手’接触患者时戴手套，使用一次性医疗器械，以防止交叉感染。保持医院环境清洁，对内镜 ' 
等反复使用的设备及易于被粪便污染的场所，采用有效的消毒剂，充分消毒。由于艰难梭菌最丨 
^要的来源为医 院对;境因 此预防的重点在于正确使用抗菌药，尤其是林可霉素、克林霉素、第 i 
三代头抱菌素及其他广谱抗_药等易引起 CDAD 的药物= 
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5. 腹泻治疗一医生和高年资卫生工作者使用手册 ■ 世界卫生组织， 2005. 

6 -陈 春雷. 感染微生态学研究进展.国外医学，流行病学与传染病学分册， 2 00 5 ,32( 5 ): 
271-273, 


第四节霍 乱 

霍乱 （cholera) 是由霍乱弧菌 （ Vibrio cholerae)^ I起的烈性肠道传染病，发病急,传播快,是亚 
洲、非洲、拉丁美洲等地区腹泻的重要原因，属国际检疫传染病，在我国，霍乱属于甲类传染病。 
典型，临床表现为：急性起病，剧烈的腹泻、呕吐，以及由此引起的脱水、肌肉疼挛，严重者导致 
循环衰竭和急性肾衰竭。 

【病原学】 

#乱的病原体为霍乱弧菌。 

(一）霍乱弧菌生物学特点 

霍乱弧菌革兰染色阴性，是弧形或逗点状的杆菌，长为1.5~3.0叫,宽为 OJ-O.Vm, 菌体尾 
端有一鞭毛，其中的 O,,, 群霍乱弧菌在菌体外还有荚膜。霍乱弧菌运动活泼，在暗视野悬滴镜 
检呈穿梭状运动，患者粪便直接涂片时可见弧菌纵列呈“鱼群”样。该病原菌属兼性厌氧菌，在 
普通培养基中生长良好,在碱性环境中生长繁殖更快，一般增菌培养采用 pH 8.4-8.6的1%碱性 
蛋白胨水。 

霍乱弧菌有耐热的菌体 （O) 抗原和不耐热的鞭毛 (H) 抗原。 H 抗原为霍乱弧菌属所 共有; 0 
抗原特异性高，有群特异性和型特异性两种抗原.是霍乱弧菌分群和分型的基础。 

霍乱弧菌可产生肠毒素、神经氨酸酶、血凝素，菌体裂解后还可释放内毒素。其中霍乱肠 
毐素 （cholera toxin,CT) 是产生霍乱症状的关键物质，它是一种不耐热的毒素 ,56t 环境中30分 
钟即被破坏,.霍乩弧菌体表有一种特殊的菌毛——毒素协同菌毛 A (toxin coregulated pilus A. 
TcpA)，T C pA 在霍乱弧菌定居人类肠道中起重要作用，也被称为“定居因子”。 


笔记 




霍乱弧菌对热、干燥、酸及一般消毒剂均甚敏感。干燥2小时或加热55^ 10分钟，弧菌即 
可死亡，煮沸后立即被杀死。在正常胃酸中，霍乱弧菌能存活4分^自来水及深井水中加 05m^L 
的氯，经15分钟即可杀死。但霍乱弧菌在自然环境中存活时间较长，一般在河水、海水和井水中， 

I埃尔托生物型可存活1~3 周; 当霍乱弧菌黏附于藻类或甲壳类动物时，其存活期还可延长，在合 
I 适的外环境中甚至可存活1年以上。 

(二）分类 

WHO 腹泻控制中心根据霍乱弧菌的0抗原特异性、生化性状、致病性等不同.将霍乱弧菌 
分为以下 三群： 

1. 0,群霍乱弧菌本群是霍乱的主要致病菌。根据表现型的不同，可进一步分为古典生 
物型 (classical biotype) 和埃尔托生物型 (El Tor hirnype)。 如根据0抗原的不㈣，则可分为三个血 

I清型 :① 小川型(异型， Ogawa) 含 A 、 B 抗原; ②稻叶型 （ 原型, Inaha) 含 A 、 ( :抗原;③彦岛型（中间 
I 型， Hikojima) 含 A、B 与 C 三种抗原。 B、C 抗原可因弧菌的变异曲互相转化，如小川型和稻叶型 
之间可以互相转化。 

2. 非0,群霍乱弧菌不能被0,群霍乱弧菌的多价血淸所凝集，故统称为不凝集弧菌。目 
前非0,群霍乱弧菌已从0 2 群编排至 0 2M 以上血清群，一般无致病性，仅少数血淸群可引起散 
发性腹泻。但是，其中的0, 39 群霍乱弧菌具有特殊性，它是1992年孟加拉祺乱流行时发现的新 

I 的血清群，不被0,群和非0,群的 0 2 ~0 13 H 群霍乱弧菌诊断血淸所凝集，故命名为 O l39 群。它含 
有与0,群霍乱弧菌相同的毒索基因，能引起流行性腹泻。世界卫生组织确定 O l39 群霍乱弧菌 
所引起的腹泻与0,群霍乱弧菌引起的腹泻同样对待。 

3. 不典型 Q 群霍乱弧菌本群霍乱弧菌可被多价0,群血済•所凝集，但本群弧菌在体内 
外均不产生肠毒素，因此没有致病性。 

【流行病学】 

霍乱在人群中流行已达两个多世纪。自 181 7 年以来，霍乱发生了七次世界性大流行。 
1883年第五次大流行时, Koch 从患者粪便中发现#乱弧菌，明确了本病病原体。目前认为第六 
次大流行(或许包括第五次大流行)与古典生物型霍乱弧菌有关。1961年以来的第七次大流行， 
则以埃尔托生物型霍乱弧菌为主。1992年在印度、孟加拉等地发生霍乱暴发流行，已证实是由 
新血清群 ■— 0,3,群霍乱弧菌所引起,波及巴基斯坦、泰国、斯里兰卡、尼泊尔、英格兰、美国、日 
本、德国和我国部分地区，有人认为有形成第八次大流行的趋势 

自从1820年霍乱传人我国后,每次世界性大流行均波及我新屮 W 成立后古典生物型 
霍乱在我国的流行得到了控制,但由于对外交往频繁,20世纪60年代埃尔托生物型霍乱传人我 
国沿海一带。我国于1993年5月首先在新疆发现 0, w 群 ff 乱病例.至2012年我网共报吿1000 
余例 0, M 群霍乱病例。 

㈠传染源 

患者和带菌者是霍乱的主要传染源，其中轻型和隐性感染者不易确诊，往往不能及时隔离 
和治疗，在疾病传播上起着重要作用。 

(二）传播途径 

患者及带菌者的粪便或排泄物污染水源或食物后可引起®乩鹾发流行 ffi 乱弧菌能通过 
污染鱼，虾等水产品引起 传播。 日常生活接触和苍蝇亦起传播作用 C 

遍易感，本病隐性感染较多> 病后可获一定免疫力，能产生抗鹵抗体和 
抗肠毒素抗体，但亦有再感染的 报告。 



(五） o 139 群霍乱的流行特征 

病例无家庭聚集性，发病以成人为主，男多于女。主要经水和食物传播,0 139 群是首次发现 
的新流行株，人群普遍易感=在祺乱地方性流行区，人群对0,群霍乱弧菌有免疫力，但不能保 
护免受0 139 群犯乱弧陏感染。现有的祺乱菌苗对0, 39 群霍乱无保护作用。 

【发病机制和病理解剖】 

㈠发病机制 

人体食人玀乱弧菌后是否发病，主要取决于机体的免疫力、食入弧菌的数盘和致病力。正 
常胃酸可杀灭一定数 M 的祐乱弧菌，口服菌苗可使肠道产生特异性 IgM、IgG 和 IgA 抗体，亦能 
阻止弧菌黏附于肠壁而免于 发病， 若曾进行胃大部分切除使胃酸分泌减少，或大跫饮水、大量 
进食使胃酸稀释，抑或食 入锘乱 弧菌的 M 超过10 8 ~10 9 ,均能引起发病。 

霍乱弧菌经胃抵达肠道后，通过鞭毛运动以及弧菌产生的蛋白酶作用，穿过肠黏膜上的黏 
液层，在 TcpA 和祐乱 弧豳血 凝索的作用下，黏附于小肠上段肠黏膜上皮细胞刷状缘。霍乱弧菌 
在小肠的碱性、富含营养素和胆盐的环境中迅速繁殖，并产生外毒素性质的霍乱肠毒素(也称霍 
乱原， choleragen)。 

霍乱肠毒素是引起霜乱症状的主要物质。它由1个 A 亚单位和5个 B 亚单位组成，当霍乱 
肠毒素与肠黏膜接触后， B 亚单位识别肠黏膜上皮细胞的膜表面 受体- 神经节苷脂 （GM,) ，并与 
之结合，接着具有酶活性的 A 亚单位进人肠黏膜细胞内， A 亚单位能从烟酰胺腺嘌呤二核苷酸 
(NAD) 中转移二磷酸腺甘-核撒 ADP-rih ose ) 至 G 蛋白(又称 CTP 酶)。 G 蛋白经 ADP- 核糖化后， 
其 GTP 酶的活性受到了抑制，导致腺苷酸环化酶 (AC) 持续活化，其结果促进三磷酸腺苷 （ATP) 
不断转变为环磷酸腺苷 （cAMP)。 当细胞内 cAMP 浓度升高时，即刺激肠黏膜隐窝细胞过度分泌 
水、氯化物及碳酸氢盐，同时抑制肠绒毛细胞对钠的正常吸收，以致出现大量水分和电解质聚集 
在肠腔，形成本病特征性的剧烈水样腹泻。 

霍乱肠毒素还能促使肠黏膜杯状细胞分泌黏液增多，使腹泻水样便中含大量黏液。此外， 
腹泻导致的失水，使胆汁分泌减少，因而腹泻出的粪便可呈“米泔水”样。 

(二） 病理生理 

霍乱患者的粪便为等渗性，电解质的含 量:钠 135m m ol/L、 氯 lOOmmol/L, 钾 15num>l/L， 碳酸 
氢盐 45rnmol/L, 其中钾和碳酸氢盐浓度为血浓度的2~5倍。霍乱引起的剧烈吐泻可导致脱水、 
电解质紊乱和酸碱失衡。 

1_水和电解质紊乱霍乱患者由于剧烈的呕吐与腹泻，体内水和电解质大遗丧失，因而导 
致脱水和电解质紊乱。严重脱水患者可出现循环衰竭，进一步引起急性肾衰竭。 

虽然霍乱患者丢失的液体是等渗液体,但其中含钾量约为血清钾的4~5倍,因此补液治疗 
时，在有尿的情况下应及时补钾。否则严重低血钾可导致心律失常，亦能引起肾小管上皮细胞 
变性，进一步加重肾衰竭： 

2. 代谢性酸中毒主要由于腹泻丟失大 M 碳酸氢盐所引起。此外，失水导致的周围循环衰 
竭，组织因缺氧进行无氧代谢，因而乳酸产生过多可加重代谢性酸中毒 c 急性肾衰竭，不能排泄 
代谢产生的酸性物质，也是引起酸中#的原因。 

(三） 病理解剖 

本病主要病■变化为严重脱水.脏器实质性损害不严重。可见皮肤苍白、干瘪、无弹性，皮 
R& 织和肌肉脱水.心、肝、脾等脏器因脱水 rftf 缩小^肾小球和肾间质毛细血管扩张，肾小管变 
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性和坏死。小肠仅见苍白、水肿，黏膜面粗糙。 

【临床表现】 

潜伏期1~3天(数小时~5天)。多为突然发病，古典生物型和 o lw 咽说乱弧菌引起的疾病， 
症状较重;埃尔托生物型所致者常为轻型，隐性感染较多：典型病例病朽! : 分为以下二 .期： 

㈠ 泻吐期 

1. 腹泻是发病的第一个症状，其特点为无发热,无里急后艰感.多数不伴腹痛，排便后自 
觉轻快感。起 初異便 含異质，后为黄色水样便或“米泔水，，样他，仏肠逍出血片排出洗肉水样便， 
无 幾臭。 粪便量多次频，每天可达数十次，甚至排便失禁_ 0 … 群 VR 乩的特证坫，发热、腹痛比较 
常见(达40%~50%)，而且可以并发菌血症等肠道外感染_ 

2. 呕吐一般发生在腹泻后，多为喷射状，少有 恶心： 呕吐物初为 W 内盘物，后为水样，严 
重者可呕吐“米沮水”样液体。轻者可无呕吐。 

(二） 脱水期 

频繁的 f 泻和呕吐使患者迅速出现脱水、电解质紊乱和代谢性酸屮海，严電者出现循环衰 
竭、急性肾衰竭。此期一般持续数小时至2~3天，病程长短主耍取决于治疗是否及时和正确 
与否。 

1 .脱水轻度脱水约失水 lOOOmK 儿童70 〜 80ml/kg), 可见皮肤黏膜稍 V 燥， 皮肤弹性略差。 
中度脱水约失水 3000~3500ml (儿童 80~100ml/kg)， 可见皮 肤弹忭 扇、眼窝⑼陷、声音轻度嘶哑、 
血压下降及尿量减少。重度脱水者约失水 4000ml( 儿童100〜 120ml/M 出现皮肤干皱、无弹性， 
声音嘶哑，并可见眼眶下陷，两颊深凹，神志淡漠或不清的“霍乱面容”.患荇极度无力，尿量明显 
减少。 

2. 肌肉痉挛由于吐泻使钠盐大量丢失，低钠可引起腓肠肌和腹茛肌痉挛，表现为疼挛部 
位的疼痛,肌肉呈强直状态。 

3. 低血钾频繁的腹泻使钾盐大量丧失，低血钾可引起肌张力减低、腱反射消失、鼓肠甚至 
心律失常。 

4. 尿毒症、酸中毒临床表现为呼吸增快，严重者除出现 Kussmaul 大呼吸夕卜，还可有意识 
障碍，如嗜睡、感觉迟钝甚至昏迷。 

5. 循环衰竭是严重失水所致的低血容量性休克。出现四肢厥冷，脉搏细速甚至不能触及， 
血压下降或不能测出。继而由于脑部供血不足，脑缺氧而出现 意以障 碍，汗始为烦躁不安，继而 
呆滞、嗜睡甚至昏迷。 

(三） 恢复期或反应期 

腹泻停止，脱水纠正后，症状逐渐消失，体温、脉搏、血压恢复出常少数患者可有反应性低 
热，可能是循环改善后肠毒素吸收增加所致，一般持续1~3天后 A 行消 返 

除了典型病例外，临床上尚有一种罕见的中毒型霍乱，又称 “T 性祺乱” (cholera sicca), 起 
病急骤，发展迅速，尚未出现明显的吐泻症状即进入中毒性休克而死广 

【实验室检查】 

㈠一般检查 

1. 血常规及生化检查失水可引起血液浓缩，红细胞计数和 h 细胞 U •数均升高.尿素辍、肌 
軒升高，而碳酸氢离子下降 c 治疗前由于细胞内钾离子外移.血清钾》171:|卜:常范围，当酸中毒纠 
正后，钾离子移人细胞内而出现低钾血症。 

2. 尿常规可有少量蛋白，镜检有少许红细胞、内细胞和管咽 

3. 粪便常规可见黏液和少许红细胞、内细胞 




(二）病原菌检查 

1 - 舞便涂 片染色粪便涂片并作革兰染色，显微镜下可见革兰染色阴性的弧菌，呈鱼群样 
排列。 

^•动力试验和制动试验将新鲜粪便做悬滴或暗视野显微镜检，可见穿梭状运动的弧菌， 
即为动力试验阳性随后加上丨滴仏群抗血清，如细菌停止运动，提示标本中有0,群霍乱 弧菌； 
如细菌 P 活动，再加1滴抗血清，细菌活动消失，则证明为0 139 霍乱弧菌。上述检査可作为 
霍乱流行期间的快速诊断方法 C 

3 - 增菌后分离培养所有怀疑霍乱患者的粪便，除作显微镜检外，均应进行增菌后分离培 
养。異便留取应在使用抗菌药物之前,并尽快送到实验室作培养。增菌培养基一般用 pH 8.6 的 
碱性蛋白胨水，置 37 t 培养 6 ~ 8 小时后，再转种到霍乱弧菌能生长的选择性培养基，如庆大霉素 
琼脂、 TCBS、 四号琼胎和碱性 A 择琼脂等 . 18~24小时后菌落生长，然后与0,群、0 139 群特异性的 
单克隆抗体或诊断血清进行玻片凝集实验。 

4 - 霍乱弧菌快速辅助检测目前使用较多的是霍乱弧菌胶体金快速检测法，该方法主要 
检测0,群和 0i39 群霍乱弧菌抗原成分，操作简单。目前此类方法的检出限为 10 s 个菌/毫升， 
因此在轻型病例及带菌者调査中存在漏检的可能，需要同时进行增菌培养后检测，以提高检 
出率。 

5 - 霍乱毒素基因 PCR 检测通过 PCR 方法识别霍乱弧菌毒素基因来诊断霍乱，该方法的 
特异性和灵敏度均较高，需要在符合 PCR 实验条件的实验室中进行，同时需要严格的核酸提取 
操作。 

6 . 血 清免疫学检查霍乱弧菌感染后，能产生抗菌抗体和抗肠毒素抗体。抗菌抗体中的抗 
凝集素抗体一般在发病第5天出现，病程8~21天达高峰。血清免疫学检查主要用于流行病学 
的追溯诊断和粪便培养阴性的可疑患者的诊断。抗凝集素抗体双份血清滴度4倍以上升高有 
诊断意义。 

【并发症】 

1 - 急性肾衰竭发病初期由于剧烈吐泻导致脱水，可出现肾前性少尿，经及时补液可不发 
生肾衰竭。如得不到及时纠正，可由于肾脏供血不足，肾小管缺血性坏死，出现氮质血症，严重 
者可出现尿毒症而死亡。 

2 - 急性肺水肿代 i 射性酸中毒可导致肺循环高压，后者又可因补充大量不含碱的盐水而 
加重。 

【诊断】 

诊断 原则： 依据患者的流行病学、临床表现及实验室检查结果进行综合判断。 

(―)确诊病例 

有下列情况之一者，确诊为 霍乱： 

1 - 有腹泻、呕吐等症状，粪便、呕吐物或肛拭子细菌培养分离到0,群和（或 )O l39 群霍乱 
弧蔺。 

在疫源检索中，粪便培养检出0,群和(或)0 |39 群霍乱弧菌前后各5天内有腹泻症状者。 

(二）临床诊断病例 

符合下列情况之一者，即为临床诊断 病例： 

1 - 有轻、中、重型或干性霍乱的临床表现，并在其日常生活用品或家居环境中检出0,群和 
(或 )0, 39 群霍乱弧菌： 

2•在-起确认的霍乱暴发疫情中，暴露人群中具备轻、中、重型或干性霍乱的临床表现者。 


(三）带菌者 

无霍乱 e 床表现，但粪便、呕吐物或肛拭子细菌培养分离到 0 , 群和 （或 )o,„, 群霍乱孤菌者。 

【鉴别诊断】 

本病应与其他病原微生物引起的腹泻相鉴别,主要包括以下 疾病： 

1. 细菌性食物中毒主要病原菌包括副溶血性弧菌，葡萄球菌.变形杆菌、蜡样芽胞汗菌 
等，由于细菌在食物中产生肠毒素，人进食后发病。起病急骤.有食用海(水）产品或不洁食物史’ 
潜伏期短，常先吐后泻，排便前往往有肠鸣、阵发性腹部剧痛.粪便为黄色水样便.偶带脓血。收 
集患者粪便、呕吐物或可疑食物可检出相应的病原菌。 

2. 急性细菌性痢疾由志贺菌侵袭肠黏膜，引起肠黏膜炎症及溃疡.并出炎性渗出物。 
临床表现以发热、腹痛，腹泻，里急后重，黏液脓血便为主要特征.有令#屮礙症状.急性 中赛性 
细菌性痢疾可出现高热，在儿童患者早期出现烦躁、谵妄、惊厥等，初期肠道症状不明显,成人患 
者主要表现为脓血便频繁、循环系统症状明显。从粪便或肛拭子等标本中检出志贺菌可确诊。 

3. 大肠埃希菌性肠炎 分为: ①产肠毒素性大肠埃希菌 （ETEC) 性肠炎，潜伏期4~24小时， 
有发热、恶心呕吐及腹部绞痛，黄水样便或清水样便,无脓血便,严重腹泻者亦可产生重度脱水， 
婴幼患儿常因此而危及生命;②肠致病性大肠埃希菌 （EPEC) 性肠炎，主要症状为腹泻, 3* 便为 
黄色或黄绿色蛋花样便，量较多,常有特殊腥臭味，重者也会有脱水及全身症状 3 两者粪 便培胃 
均可获得相应的大肠埃希菌。 

4. 病毒性肠炎常见病原体为人轮状病毒，侵犯各年龄组,多见于婴幼儿，好发于秋、冬季， 
可呈流行性，部分患者同时伴有上呼吸道感染症状及发热，中毒症状轻,常为自限性，粪使稀软 
或黄水样,临床表现与轻型霍乱相似。粪便培养霍乱弧菌阴性，轮状病毒检查阳‘性。其他 
瓦克样因子、腺病毒、冠状病毒和星状病毒等也可引起腹泻。 

【预后】 

本病的预后与所感染霍乱弧菌的生物型、临床病情轻重、治疗是否及时和正确 有关。 此外， 
年老体弱、婴幼儿或有并发症者预后差。死亡原因主要是循环衰竭和急性肾衰竭。 

【治疗】 

治疗原则 :严格 隔离, 及时补液,辅以抗菌和对症治疗。 

(一） 严格隔离 

患者应按甲类传染病进行严格隔离，及时上报疫情。确诊患者和疑似病例应分别隔离.忠 
者排泄物应彻底消毒。患者症状消失后，隔天粪便培养一次，连续两次粪便培养阴性方可解除 
隔离。 

(二） 补液疗法 

补充液体和电解质是治疗霍乱的关键。补液疗法分为口服补液和静脉补液。现代医学 f 昌 
导口服补液治疗霍 乱:轻 度脱水患者以口服补液为主，中、重型脱水患者或呕吐剧烈不能口®*辛卜 
液的患者进行静脉补液，待病情稳定、脱水程度减轻、呕吐停止后尽快开始 n 服补液。 

1. 口服补液霍乱肠毒素虽能抑制肠黏膜对 Na* 和 C1- 的吸收.但霍乱患者肠道对葡萄糖 
的吸收能力仍然完好，葡萄糖的吸收能带动 Na* 的配对吸收和 K* ，碳酸氢盐的吸收.而且葡萄糖 
还能增进水的吸收。 WHO 推荐的口服补液盐 (0RS) 配方为葡萄糖 2 0g , 氯化钠.碳酸氢钠 
2.5g, 氯化钾 1.5g, 溶于 1000ml 可饮用水内。配方中各电解质浓度均1患者排泄液的浓度相当 

口服补液不仅适用于轻、中度脱水患者,而且适用于重度脱水患择 .W tttg 减少中度脱水思、 
者的静脉补液量，从而减少静脉输液的不良反应及医源性电解质察乱,这对年老体弱的患者、心 



肺功能不良的患荇以及耑要及时补钾的患者尤为重要。 ORS 用量在最初6小时，成人每小时 
750ml， 儿童 （<20kg> 每小时 250ml ，以后的用量约为腹泻量的 1.5 倍。呕吐不一定是口服补液的 
禁忌，只是速度要慢—些，特别是儿童病例。 

2. 静脉补液适介于逭度脱水、不能口服的中度脱水及极少数轻度脱水的患者。补液原则 
是:早期、迅速、足 M： ,先盐后糖，先快后慢，纠酸补钙，见尿补钾,对老人、婴幼儿及心肺功能不全 
的患者补液不可过快，边补边观察治疗反应。 

药液种类的选抒，丨,V:以维持人体正常电解质与酸碱平衡为目的。目前国内常选择与患者丧 
失电解质浓度相似的541溶液（每升含氣化钠 5g、 碳酸氢钠 4g 和氯化钾 lg, 另加50%葡萄糖 
20ml’ 以防低血 糖)， 捭配制可按以下比例组合:0.9%氯化钠 550ml, 1.4%碳酸氢钠 300ml, 10% 
氯$铸 10ml, 以及 10% 葡萄糖 MOml。 幼儿由于肾脏排钠功能较差，为避免高血钠，其比例调整 
为每升液体含氣化钠 2.65g, 碳酸氢钠 3.75g, 氣化钾 lg， 葡萄糖 10g。 

补液蛰宜裉据失水程度决定。最初 24 小时，轻型脱水者 3000~4000mlJL 童 120~150ml/k g ， 
含钠液馕60〜 80ml/k g; 中型脱水者 4000~8000ml, 儿童 150~200ml/kg， 含钠液量 80~100ml/kg; 重 
型脱水者 8000-12 000ml， 儿童 200~250ml/kg， 含钠液量 100~120ml/kg。 最初1~2小时宜快速滴 
入，中型者输液速度为每分钟 5 ~ 10m i, 重型者开始按每分钟40 〜 80ml 的速度快速输人，以后按每 
分钟 20~30ml 的速度滴入，为此需使用多条输液管和(或)加压输液装置，视脱水情况改善，逐步 
减慢输液速度。在脱水纠正且有排尿时，应注意补充氯化钾，剂量按 0.1~0.3g/kg 计算，浓度不超 
过0.3%。及时补充钾盐对儿童病例尤为重要，因其粪便含钾量高，腹泻时容易出现低钾血症。 
开始治疗24 /〗、时后的补液量和补液速度应根据病情再作调整，输液过快易致急性心功能衰竭。 



应用抗菌药物的目的 是:缩 短病程、减少腹泻次数和迅速从类便中清除病原菌。但仅作为 
液体疗法的辅助治疗。目前常用药 物:环 丙沙星，成人每次 250~500rag， 每天2次 口服; 或诺氟 
沙星，成人每次 200mg ，每天3 次; 或多西环素，成人每次 lOOmg ,每天2 次; 或复方横胺甲嗯哇片， 
成;人每次2片，每天2次。 

(四）对症治疗 

重症患者补足液体后，血压仍较低者，可加用肾上腺皮质激素及血管活性药物。出现急性 
肺水肿及心力衰竭时应暂停输液，给予镇静剂、利尿剂及强心剂。严重低钾血症者应静脉滴注 
氯化钾。对急肾功能衰竭者应纠正酸中毒及电解质紊乱，如出现高血容量、高血钾、严重酸中 
毒，必要时可采用透析治疗。氯丙嗪和小檗碱(黄连素)有抗肠毒素作用，临床应用可减轻症状。 

【预防】 

(一）控制传染源 

建立、健全腹泻病门诊，对腹泻患者进行登记和采便培养是发现霍乱患者的重要方法。对 
患者 '1^ 离治疗，并作好疫源检索，对接触者应严密检疫5天，留粪便培养并服药预防。 

O 切断传播途径 

加强饮水消毒和食品管理，建立良好的卫生设施。对患者和带菌者的排泄物进行彻底消毒。 
此#，$消灭苍蝇等传播媒介。 

S) 提高人群免疫力 

国内、外学者对霍乱疫苗的研究工作已经开展100多年了。随着霍乱弧菌致病机制研究的 
深入以及对人群免疫反应的分析，认识到肠道黏膜免疫在霍乱免疫保护中起主要作用，霍乱疫 
苗的研制幵始转向丨1服霍乱疫苗的发展方向。目前口服霍乱疫苗主要有两 种:一 种是由纯化的 
重•组霍乱类毒素 B 亚单位和火活 o, 群霍乱全菌体组成的疫苗 rBS/WC; 另一种是利用基因X 
程技术使霍乱弧菌缺失务:要毒力基因，保留有效抗原基因构建成高效的口服减毒活疫苗一 
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CVD 103- HgR 。 目前，这些霍乱疫苗主要用于保护地方性流行区的高危人群： 

(李兰娟） 
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第五节细菌性痢疾 

细菌性痢疾 (bacillary dysentery) 简称菌痢，是由志贺菌(也称痢疾杆菌）引起的肠道传染病。 
菌痢主要通过消化道传播，终年散发，夏、秋季可引起流行。其主要病理变化为直肠、乙状结肠 
I的炎症与溃疡，主要表现为腹痛、腹泻、排黏液脓血便以及里急后重等，可伴有发热及全身毒血 
症状，严重者可出现感染性休克和(或）中毒性脑病。由于志贺菌各组及各血清型之间无交叉免 
疫，且病后免疫力差，故可反复感染。一般为急性，少数迁延成慢性。 

【病原学】 

志贺菌属于肠杆菌科志贺菌属 (Shigella)。 该菌为革兰阴性杆菌，有菌毛，无鞭毛、荚膜及芽 
胞,无动力，兼性厌氧，但最适宜于需氧生长。 

(-) 抗原结构 

志贺菌血清型繁多，根据生化反应和 0 抗原的不同，将志贺菌属分为 4 个血清群（即痢疾志 
I贺菌、福氏志贺菌、鲍氏志贺菌、宋内志贺菌，又依次称为 A、B、C、D 群)，共47个血清型或亚型 
(其中 A 群15个、 B 群13个、 C 群18个、 D 群1个)。我国以福氏和宋内志贺菌占优势。福氏志 
贺菌感染易转为 慢性; 宋内志贺菌感染引起症状轻，多呈不典型发作；痢疾志贺菌的毒力最强， 
j 可引起严重症状。 

(二） 抵抗力 

志贺菌存在于患者与带菌者的粪便中，抵抗力弱，加热601 10分钟可被杀死，对酸和一般 
；消毒剂敏感。在粪便中数小时内死亡，但在污染物品及瓜果、蔬菜上可存活10 〜 20天。 D 群宋 
* 内志贺菌抵抗力最强, A 群痢疾志贺菌抵抗力最弱。 

(三） 毒素 

志贺菌侵人上皮细胞后，可在细胞内繁殖并播散到邻近细胞，由毒素作用引起细胞死亡。 
志贺菌所有菌株都能产生内毒素，内毒素是引起全身反应如发热、毒血症及休克的重要因素、、 
外毒素又称为志贺毒素 （Shiga toxin), 有肠毒性、神经毒性和细胞毒性，分别导致相应的临床 
症状。 

【流行病学】 

(-) 传染源 

传染源包括急、慢性菌痢患者和带菌者。非典型患者、慢性菌綱患者及尤症状带菌者由于 
症状不典型而容易误诊或漏诊，因此在流行病学中具有重要意义’ 






(二）传播途径 

本病主要经粪 - u 途径传播。志贺菌随患者粪便排出后，通过手、苍绳、食物和水，经口感染。 
另外， f 可通过生活接触传播，即接触患者或带菌者的生活用具而感染。 

^ >\群易感性 

人群普遍易感。病后可获得一定的免疫力，但持续时间短，不同菌群及血清型间无交叉保 
护性免疫，易反复感染 - 

㈣流行特征 

菌铜主要集中发生在发展中国家，尤其是医疗条件差且水源不安全的地区。全球每年志贺 
菌感染人次估计为 1.63 亿，其中发展中国家占99%。在志贺菌感染者中，约70%的患者和60% 
的死亡患者均为5岁以下儿童。 

我国目前菌痢的发病率仍显著高于发达国家，但总体看发病率有逐年下降的趋势。各地菌 
铜发: 生率差异不大，终年散发，有明显的季节性。本病夏、秋季发病率高可能和降雨量多、苍蝇 
密度高以及进食生冷瓜果食品的机会多有关。 

【发病机制与病理解剖】 

㈠发病机制 

志贺菌进入机体后是否发病，取决于三个要 素:细 菌数量、致病力和人体抵抗力。志贺菌进 
人消化道后，大部分被胃酸杀死，少数进人下消化道的细菌也可因正常菌群的捨抗作用、肠道分 
泌型 IgA 的阻断作用而不能致病。致病力强的志贺菌即使10~100个细菌进人人体也可引起发 
病。当人体抵抗力下降时，少量细菌也可致病。 

志贺菌经口进人，穿过胃酸屏障后，侵袭和生长在结肠黏膜上皮细胞，经基底膜进入固有 
层， f 在其中繁殖、释放毒素，引起炎症反应和小血管循环障碍，炎性介质的释放使志贺菌进一 
步•侵入并加重炎症反应，导致肠黏膜炎症、坏死及溃疡。由黏液、细胞碎屑、中性粒细胞、渗出液 
和血液形成黏液脓血便。 

志贺菌释放的内毒素入血后，可以引起发热和毒血症，并可通过释放各种血管活性物质，引 
起胃、#微循环衰竭，进而引起感染性休克 、DIC 及重要脏器功能衰竭，临床表现为中毒性菌痢。 

外毒素是由志贺菌志贺毒素基因编码的蛋白，它能不可逆性地抑制蛋白质合成，从而导致 
上皮细胞损伤，可引起出血性结肠炎和溶血性尿毒综合征 (hemolytic uremic syndrome ， HUS)。 

(二）病理解剖 

菌痢的病理变化主要发生于大肠，以乙状结肠与直肠为主，严重者可以波及整个结肠及回 
肠末端。 

急性菌痢的典型病变过程为初期急性卡他性炎，随后出现特征性假膜性炎和溃疡，最后愈 
合。肠黏膜的基本病理变化是弥漫性纤维蛋白渗出性炎症。早期可见点状出血，病变进一步发 
展，肠黏膜上皮形成浅表坏死，表面有大量的黏液脓性渗出物。渗岀物中有大量纤维素，与坏死 
组织、炎症细胞、红细胞及细菌一起形成特征性的假膜。一周左右，假膜开始脱落，形成大小不 
等、形状不—的“地图状”溃疡。肠道严重感染可引起肠系膜淋巴结肿大，肝、肾等实质脏器损伤。 
中毒性菌痢肠道病变轻微，突出的病理改变为大脑及脑干水肿、神经细胞变性。部分病例肾上 
腺充;血，肾 h 腺皮质萎缩、- 

慢性菌痢肠黏膜水肿和肠壁增厚，肠黏膜溃疡不断形成和修复，导致瘢痕和息肉形成，少数 
病例出现肠腔狹窄, 

【临床表现】 

潜伏期一般为1~4大，短者数小时，长者可达7天。 
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根据病程长短和病情轻重可以分为下列 各型： 

(-) 急性菌痢 

根据毒血症及肠道症状轻重，可以分为4 型： 

1. 普通型(典型）起病急，有畏寒、发热，体温可达39^以上，伴头痛、乏力、食欲减退，并 
| 出现腹痛、腹泻，多先为稀水样便，1~2天后转为黏液脓血便，每天排便10余次至数十次，便量 

少，有时为脓血便，此时里急后重明显。常伴肠鸣音亢进，左下腹压痛，自然病程为1~2周，多 
数可自行恢复，少数转为慢性。 

2. 轻型(非典型）全身毒血症状轻微，可无发热或仅低热。表现为急性腹泻，每天排便10 
次以内，稀便有黏液但无脓血。有轻微腹痛及左下腹压痛，里急后重较轻或缺如。一周左右可 
自愈，少数转为慢性。 

3. 重型多见于老年、体弱、营养不良患者，急起发热，腹泻每天30次以上，为稀水脓血便， 
偶尔排岀片状假膜，甚至大便失禁，腹痛、里急后重明显。后期可出现严重腹胀及中毒性肠麻痹， 
常伴呕吐，严重失水可引起外周循环衰竭。部分病例以中毒性休克为突出表现者，则体温不升， 
常有酸中毒和水、电解质平衡失调，少数患者可出现心、肾功能不全。 

4. 中毒性菌痢以2~7岁儿童为多见，成人偶有发生。起病急骤，突起畏寒、高热，病势凶 
险，全身中毒症状严重，可有嗜睡、昏迷及抽搐，迅速发生循环和呼吸衰竭。临床以严重毒血症 
状、休克和(或）中毒性脑病为主，而局部肠道症状很轻或缺如。开始时可无腹痛及腹泻症状，但 
发病24小时内可出现痢疾样粪便。按临床表现可分为以下 三型： 

(1) 休克型(周围循环衰竭型) :较为 常见，以感染性休克为主要表现。表现为面色苍白、四肢 
I 厥冷、皮肤出现花斑、发甜、心率加快、脉细速甚至不能触及，血压逐渐下降甚至测不出，并可出现 
心、肾功能不全及意识障碍等症状。重型病例不易逆转，可致多脏器功能损伤与衰竭，危及生命。 

⑵脑型(呼吸衰竭型) :中 枢神经系统症状为主要临床表现。由于脑血管痉挛，引起脑缺血、 

' 缺氧，导致脑水肿、颅内压增高甚至脑疝。患者可出现剧烈头痛、频繁呕吐、烦躁、惊厥、昏迷、瞳 
孔不等大、对光反射消失等，严重者可出现中枢性呼吸衰竭等临床表现。此型较为严重，病死率高。 

(3) 混合型 :此型 兼有上两型的表现，病情最为凶险，病死率很高（90%以上) 。： 该型实质上 
I 包括循环系统、呼吸系统及中枢神经系统等多脏器功能损害与衰竭。 

(二）慢性菌痢 

菌痢反复发作或迁延不愈达2个月以上者，即为慢性菌痢。根据临床表现可以分为3 型： 

1. 慢性迁延型急性菌痢发作后，迁延不愈，时轻时重。长期腹泻可导致营养不良、贫血、 
乏力等。 

2 . 急性发作型有慢性菌痢史，间隔一段时间又出现急性菌铜的表现，但发热等全身毒血 
症状不明显。 

3. 慢性隐匿型有急性菌痢史，无明显临床症状，但粪便培养可检出志贺菌，结肠镜检可发 
现黏膜炎症或溃疡等病变。 

【实验室检查】 

㈠ 一般检查 

1. 血常规急性菌痢白细胞总数可轻至中度增多，以中性粒细胞为主，可达 （10~20 )x 10 9 / L 、、 
慢性患者可有贫血表现。 

2. 粪便常规粪便外观多为黏液脓血便，镜检可见白细胞 （ ^15个/高倍视野)、膝细胞和 
少数红细胞，如有巨噬细胞则有助于诊断。 

(二）病原学检查 

1. 细菌培养異便培养出痢疾杆菌可以确诊。在抗菌药物使用前采集新鲜标本，取脓血部 



分及时 和早期 多次送检均有助于提高细菌培养阳性率。 

2 -特异性核酸检测采用核酸杂交或聚合酶链反应 (PCR) 可直接检査獎便中的痢疾杆菌 
核®’^•有灵敏度高、特异性强、快速简便、对标本要求低等优点，但临床较少使用。 

(=) 免疫学检查 

采用免疫学方法检测抗原具有早期、快速的优点，对菌痢的早期诊断有一定帮助，但由于粪 
便中抗原成分复杂.易出现假阳性。 

【并发症及后遗症】 

发症和后遗症都少见 = 并发症包括菌血症、溶血性尿毒症综合征、关节炎、赖特 (Reiter) 
等。后遗症主要是神经系统后遗症，可产生耳聋、失语及肢体瘫痪等症状。 

【诊断】 

® 常根 据流行病学史，症状体征及实验室检査进行综合诊断,确诊依赖于病原学的检査。 

、秋季，有不洁饮食或与菌痢患者接触史。急性期临床表现为发热、腹痛、腹泻、里 
'急后重及黏液脓血便，左下腹有明显压痛慢性菌痢患者则有急性痢疾史，病程超过2个月而 
病情未愈。中毒性菌痢以儿童多见,有高热、惊厥、意识障碍及呼吸、循环衰竭，起病时胃肠道症 
状轻微，甚至无腹痛.腹泻.常需盐水灌肠或肛拭子行粪便检查方可诊断。粪便镜检有大量白细 
胞015个/高倍视 野)、 脓细胞及红细胞即可诊断。确诊有赖于粪便培养出痢疾杆菌。 

【鉴别诊断】 

菌痢应与多种腹汚性疾病相鉴别，中毒性菌痢则应与夏、秋季急性中枢神经系统感染或其 
他病因所致的感染性休克相鉴别。 

㈠急性菌痢 

急 性菌痢与下列疾病相鉴别： 

^急性阿米巴痢疾鉴别要点参见表4-1。 


表 4-1 细菌性痢疾与急性阿米巴痢疾的鉴别 


鉴别要点 

细菌性痢疾 

急性阿米巴痢疾 

病原体 

忐贺菌~ 

溶组织内阿米巴滋养体 

流行病学 

散发性，可流行 

織性 

潜伏期 

数小时至7天 

数周至数月 

临床表现 

多有发热及毒血症状，腹痛重，有里急后 
重，腹泻每天10余次或数十次，多为左下 
腹压痛 

多不发热,少有毒血症状，腹痛轻，无里急 
后重，腹泻每天数次，多为右下腹压痛 

粪便检査 

便量少，黏液脓血便，镜检有大量白细胞及 
红细胞，可见吞噬细胞。粪便培养有志贺 
菌生长 

便量多，暗红色果酱样便，腥臭味浓，镜检 
白细胞少，红细胞多，有夏科-莱登晶体。 
可找到溶组织内阿米巴滋养体 

血白细胞 

总数及中性粒细胞明显增多 

早期略增多 

结肠镜检査 

肠黏膜弥漫性充血、水肿及浅表溃疡，病变 
以 i： 肠、乙状结肠为主 

有散发溃瘍，边缘深切，周围有红晕，溃疡 
间黏膜充血较轻，病变主要在盲肠、升结 
肠，其次为乙状结肠和直肠 


2 -其他细菌性肠道感染如肠侵袭性大肠埃希菌 (&«m ) - t '_^ e & c fc ricA i acott )、 空肠弯 
曲菌 （C anipyWiaWfr UU 及产气单胞菌细菌弓 | 起的肠道感染也可出现痢疾样症状’ 
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鉴别有赖于粪便培养检出不同的病原菌。 

3. 细菌性胃肠型食物中毒因进食被沙门菌、金黄色葡萄球菌、副溶血弧菌、大肠埃希菌等 
病原菌或它们产生的毒素污染的食物引起。有进食同一食物集体发病病史，粪便镜检通常白 
细胞不超过5个/高倍视野。确诊有赖于从可疑食物及患者呕吐物、粪便中检出同一细菌或 

| 毒素。 

4. 其他急性菌痢还需与急性肠套叠及急性出血坏死性小肠炎相鉴别： 

(二） 中毒性菌痢 

1. 休克型其他细菌亦可引起感染性休克，故需与本型鉴别。血及粪便培养检出不同致病 
菌有助于鉴别。 

2. 脑型流行性乙型脑炎(简称乙脑)也多发于夏、秋季，且有高热、惊厥、昏迷等症状。乙 
脑起病后进展相对较缓，循环衰竭少见，意识障碍及脑膜刺激征明显.脑脊液可有蛋白及白细胞 

j 增高，乙脑病毒特异性 IgM 阳性可资鉴别。 

(三） 慢性菌痢 

慢性菌痢需与直肠癌、结肠癌、慢性血吸虫病及非特异性溃疡性结肠炎等疾病相鉴另确诊 
依赖于特异性病原学检查、病理和结肠 镜检。 

【预后】 

大部分急性菌痢患者于1~2周内痊愈，只有少数患者转为慢性或带菌者。中毒性菌痢预后 
差，病死率较高。 

【治疗】 

(-) 急性菌痢 

1. 一般治疗消化道隔离至临床症状消失，粪便培养连续2次阴性 r 毒血症状重者必须卧 
床休息。饮食以流食为主，忌食生冷、油腻及刺激性食物。 

2. 抗菌治疗轻型菌痢患者可不用抗菌药物，严重病例则需应用抗生素。近年来志贺菌 
I 对抗生素的耐药性逐年增长，因此，应根据当地流行菌株药敏试验或粪便培养的结果进行选择。 

抗生素治疗的疗程一般为3~5天。 

常用药物包括以下 几种： 

(1) 喹诺酮类药 物:抗 菌谱广，口服吸收好，不良反应小，耐药菌株相对较少，可作为首选药 
物。首选环丙沙星，其他喹诺酮类也可酌情选用。不能口服者也可静脉滴注。儿童、孕妇及哺 
乳期妇女如非必要不宜使用。 

⑵其他 WHO 推荐的二线用药:匹美西林 (pivmecillinam) 和头孢曲松 （ceftriaxone) 可应用 
I于任何年龄组，同时对多重耐药菌株有效。阿奇霉素 （azithromycin) 也可用于成人治疗。二线用 
I药，只有在志贺菌菌株对环丙沙星耐药时才考虑应用。 

(3) 小檗碱(黄连 素): 因其有减少肠道分泌的作用，故在使用抗生素时可同时使用，每次 
； 0.1 〜 0.3g， 每天3次，7天为一疗程。 

3. 对症治疗只要有水和电解质丢失，均应口服补液 （0RS)， 只有对严重脱水者，才可考處 
先静脉补液，然后尽快改为口服补液。高热可物理降温为主，必要时适今使用退热药;毒血症状 
严重者，可给予小剂量肾上腺皮质激素。腹痛剧烈者可用颠茄片或阿托品、 

(二）中毒性菌痢 

中毒性菌痢应采取综合急救措施，力争早期治疗. 

1. 对症治疗 

(1) 降温止惊:高热应给予物理降温,必要时给予退 热药； 高热伴烦躁、惊厥者，可采用亚冬 




⑵休克型 

°迅速右**宂血袢鯭纠正酸 中毒: 快速给予葡萄糖盐水、5%碳酸氢钠及低分子右旋糖野等液 
体，补液量及成分视脱水情况 而定 ，休克好转后则继续静脉输液维持。 

2) &善微循环障碍：吋给沪山莨菪喊(654-2)、酚妥拉明、多巴胺等药物，以改善重要脏器血 
流灌注。 

3) 保护重耍赃器功 能：主 嬰是心、脑、肾等重要脏器的功能。 

4 ) 其他：可使川肾卜.腺皮质激#，有早期 DIC 表现者可给予肝素抗凝等治疗。 

⑶脑型 ：可给 f 20%甘谣醇每次 卜 2g/kg 快速静脉滴注，每 4-6 小时注射一次，以减轻脑水 
月中。 &用血 ■管活•卜 k 药物以改善脑部微循环，同时给予肾上腺皮质激素有助于改善病情。防治呼 
吸衰竭需保:持呼吸迫通畅、吸铽.如出现呼吸衰竭可使用洛贝林等药物，必要时可应用呼吸机。 

2 - & 菌治疗药物选择基本与急性菌痢相同，但应先采用静脉给药，可采用环丙沙星、左旋 
氧«^星等喹诺酮类或•:代头孢菌素类抗生素。病情好转后改为口服，剂量和疗程同急性菌痢。 

(三）慢性菌銅 

由于慢性:蔺_病因 复杂， 可采用全身与局部治疗相结合的原则。 

1 - —般治疗注意也活规律.进食易消化、吸收的食物，忌食生冷、油腻及刺激性食物，积极 
治疗可能并存的慢性消化道疾病或肠道寄生虫病。 

2 - 病原治疗根据病原菌药敏结果选用有效抗菌药物，通常联用2种不同类型药物，疗程 
需适当延长，必要时可给予多个疗程治疗。也可药物保留灌肠，选用0.3%小檗碱液、5%大蒜素 
液或2%磺胺嘧啶银悬液等灌肠液1 种每次 10 0~200ml, 每晚1次，10~14天为一疗程，灌肠液 
中添加小剂量肾上腺皮质激素可提高疗效。抗菌药物使用后，菌群失调引起的慢性腹泻可给予 
微生态制剂，包括益生菌和益生元。 

3 .对症治疗有肠道功能紊乱者可采用镇静或解疼药物。 

【预防】 

采用以切断传播途径为主的综合预防措施，同时做好传染源的管理。 

C~>) 管理传染源 

急二慢性患者和带菌者应隔离或定期进行访视管理，并给予彻底治疗，直至冀便培养阴性。 

O 切断传播途径 

良好的 U 生七惯 ，特别注意饮食和饮水卫生。 

CH) 保护易感人群 

世界卫生组纪、报告， H 前尚无获准生产的可有效预防志贺菌感染的疫苗。我国主要采用口 
服活菌苗，如 F2a 型“依链”株。活菌苗对同型志贺菌保护率约为80%,而对其他型别菌痢的流 
行可能无保护作用 r 

(李用国） 
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第六节布鲁菌病 


賴雖輔，临床上 

【病原学】 


件谢=5«^状类的不形成芽胞 或麵 根据储存宿主、生化、 
、绵 兩 ㈣ — 沙林鼠种 
在致病中起 ㈣ 作用该菌对常用的物 


【流行病学】 

该病为全球性疾病，来自100多个国家每年上报 WHo 
20 世纪 M 年代到 ™ 年代曾进行大规模的动物布鲁^ ===过 5 0万例。我国于 

6000 人次左右。但近年来有增高趋势 ，主® 病率显著降低，年发病为 
主要以牛种菌和羊种菌为主要的病原体。 、东北、青藏卨原及内蒙古等牧区。我国 

㈠ 传染源 


㈠ 传染源 

目前已知有60多种家畜、家禽，野生动物是布鲁 

牛及猪，其次是犬、鹿、马、骆驼等。染菌动物首先在同种人类有关的传染源主要是羊 
L 类。 无在问种 动物间 传播，造成带菌或发病，随后 

㈡ 传播途径 


及人£)传播途径 

1. 经皮肤及黏膜接触传染直接接触病畜或其排.脱咖 K 

剪毛、屠宰以及加工皮、毛、肉等过程中没有注意防护必物 '娩出物；在饲养、挤助 
接触病畜污染的环境及物品而感染。 ’―二又损的皮肤或眼结膜 感染； 也可间^ 

2. 经消化道传染食用含菌的乳类、水和食物而受逛 

I mSSST :鴨感染。 

(三)人顯感性 

因不同种咖之 I— 因此再她 


[发病机制】 


本病的发病机制较为复杂，细蘭 麟以及变細、 v 均朴酿地参 q 疾病的发生和发展 
过程。 

病_皮肤成黏膜侵人人体，随淋巴液到达淋巴结，细菌作胞内巾 K 繁殖.形成局部原发病 
灶。细菌在#噬细胞内大量繁殖导致吞噬细胞破裂，随 之人镦 细菌进人淋巴液和血液循环形成 
菌血症。在血液里细菌又被血流中的单核细胞枰噬，汴随血流带 ii 令:身，在肝、脾、淋巴结、骨髄 
等处的单核-吞噬细胞系统内繁殖，形成多发性病灶仵机体各 W 豢的作 W F ,病原菌释放出内 



毒素及菌体其他成分，可造成临床上的菌血症、毒血症和败血症。内毒素在病理损伤、临床症状 
方面起着重要作用，1机体免疫功能正常，通过细胞免疫及体液免疫清除病菌而获痊愈。如果免 
疫功能不健全，或感染的菌量大、毒力强，则部分细菌被吞噬细胞吞噬带入各组织器官形成新感 
染灶，感染灶的细菌生长繁殖再次人血，导致疾病复发，如此反复成为慢性感染。此外，变态反 
应可引起病理损伤 

【 病理改变】 

本病的病理变化极为广泛，几乎所有器官组织均可被侵犯,其中以单核-吞噬细胞系统最为 
常见。在急‘14期常有弥漫性细胞增生.慢性期则可出现由上皮细胞、巨噬细胞、浆细胞及淋巴细 
胞组成的肉芽肿其他如心血管系统、运动系统、生殖系统、神经系统等均常有轻重不等的病变。 

【临床 表现】 

潜伏 期一般1~3周，平均2周，也可长至数月甚至1年以上。临床上可分为亚临床感染、急 
性感染、亚急性感染、慢性感染、局限性感染和复发。急性感染，指患病3个月 以内； 亚急性感染. 
3个月到1 年； 慢性感染，！年以上。 

亚临床感染 

亚临床感染常发生于高危人群，血清学检测30%以上有高水平的抗布鲁菌抗体，不能追溯 
明确的临床感染史。 

(二） 急性和亚急性感染 

病多缓起，主要症状为发热、多汗、乏力、关节痛、睾丸肿痛等。发热多为不规则热,5%- 
20%出现典型的波浪形，其特点为：发热2~3周后,间歇数天至2周，发热再起，反复多次，故又 
曾称本病为波状热。多汗亦为本病突出的症状之一,常于夜间或凌晨热退时大汗淋漓。关节痛 
常较剧烈，呈游走性，主要累及大关节。睾丸肿痛最具特征性，占男性患者的20%~40%，由睾丸 
炎及睾炎所致，多为单侧。肝、脾、淋巴结肿大常见。其他尚可有头痛、神经痛、皮 疹等。 

(三） 慢性感染 

慢性感染可由急性期发展而来.也可无急性期病史而直接表现为慢性。本期表现更是多种 
多样，基本上可分两类：一类是全身性非特异性症状,类似神经官能症和慢性疲劳综 合征； 另一 
类是器质性损害，其中以骨骼-肌肉系统最为常见，如大关节损害、肌腱挛缩等，神经系统病 
变也较常见，如周围神经炎、脑膜炎等。泌尿生殖系统病变也可见到，如睾丸炎、附睾炎、卵巢 
炎等。 

(四） 局灶性感染 

布鲁菌病可以局限在几乎所有的器官,最常局限在骨、关节、中枢神经系统.表现为相应临 
床症状和体征。 

(S) 复发 

经抗菌治疗后约10%的患者出现复发。复发往往发生在初次治疗结束后3~6个月。复发 
往往与细菌的耐药性、细菌在细胞内的定位以及不规范治疗有关。 

【实验室检查】 

C—) 外周血象 

ft 细胞计数正常或偏低。淋巴细胞相对或绝对增加,可出现少数异型淋巴细胞。血沉在急 
性期加快，慢.性期则正常或偏高，持续增速提示有活动性。 

(二）病原学检查 

取血液.骨髓、组织.脑脊液等做细菌培养，急性期培养阳性率高。 



㈢ 免疫学检查 

1. 平板凝集试验虎红平板 (RBPT) 或平板凝集试验 （PAT) 结果为阳性，用于初筛。 

2. 试管凝集试验 (SAT) 滴度为1:100 ++及以上或病程一年以卜.滴度1:50++及 以上； 
或半年内有布鲁菌疫苗接种史，滴度达丨： 100++ 及以上者。 

3•补体结合试验 （CFT} 滴度1:10 ++ 及以上。 

4. 布鲁菌病抗-人免疫球蛋白试验 (Coomb) 滴度1 :400++及以卜 

㈣特殊检查 

并发骨关节损害者可行X线检查。有心脏损害可做心电图 ； 打肝损伤做肝功能检査。对 
于肿大的淋巴结必要时可做淋巴结活检。有脑膜或脑实质病变者可做脑脊液及脑电图检査。 

【并发症和后遗症】 

(-) 趣系统 

可见贫血，白细胞和血小板减少。血小板减少性紫癜的发生率为 1%~4% C 

(二） 眼晴 

可见葡萄膜炎、视神经炎、视神经乳头水肿及角膜损害，多见于慢刊£布魯 菌病。 

(三） 神经系统 

发生率为3%~5%。可见脑膜炎、脑膜脑炎、麵炎、多发性神经根神经病 （polyradiculoneuropathy) 
等。脑膜炎时脑脊液的变化类似结核性脑膜 炎:脑 脊液中淋巴细胞增多，蛋 A 质增多，葡萄糖轻度 
减少。细菌培养及抗体检测均可出现阳性。 

(四） 心血管系统 

主要为心内膜炎。病死率较高。此外，偶可见心肌炎、心包炎、主动脉炎等. 

㈤其他 

妊娠妇女罹患布鲁菌病如不进行抗菌治疗，流产、早产、死产均可发生此外，肝脓肿、脾脓 
肿、肺炎、肾小球肾炎、胸膜炎等均有人报道。胸腔积液的改变类似结核性胸膜炎。 

【诊断】 

急性、亚急性感染通过流行病学接触史、临床表现和实验室检查作出 诊断: ①流行病学接触 
史: 有传染源密切接触史或疫区生活接 触史; ②具有该病临床症状和体征并排除其他疑似疾病 ； 
③实验室 检査: 病原分离、试管凝集试验等检査阳性。凡具备①、②项和第③项中的任何一项检 
查阳性即可确诊为布鲁菌病。慢性感染者和局灶性感染者诊断行时相、^[利难，俠得细菌培养结 
果最为可靠。 

【鉴别诊断】 

本病急性和亚急性感染应与长期发热性疾病进行鉴别，特别是同时有多汗、关节疼痛、肝睥 
肿大者，如伤寒、结核、类风湿关节炎、淋巴瘤、胶原病等.慢性感染则需勺慢性骨关节病、神经 
官能症、慢性疲劳综合征等进行鉴别。 

【预后】 

本病一般预后良好，经规范治疗大部分是可治 愈的〜 在死 T*. •病例屮， i: 嬰的致死庳因是心 
内膜炎、严重的神经系统并发症等。少数病例可遗留骨和关竹的器质性损宵，使肢体活动受限、- 
有的病例出现中枢神经系统后遗症。因诊治不及时、不彻底所诗致的慢性病例，其治疗较为复 
杂，部分患者治疗效果较差。 



(一） 急性 -..4 

1 - 对症治疗和一般治疗注意休息、在补充营养的基础上，给予对症治疗。 

2 - 胃®'冶疗敁选择能进入细胞内的抗菌药物,且应采用联合治疗。 

⑴成人及8岁以上儿童: WH0 首选多西环素 (又 称强力霉素 )( 每次 10 0 mg ，每天2次，口服， 
6周)联合利福平(每次 60 0~900mg. 每天1次，口服,6 周域多 西环素(每次 lOOmg, 每天2次，口服， 
6周)联合链霉尜 （每次 i 000mg ，每天！次，肌内注射 ,2-3 周)。如果不能使用上述药物或效果不 
佳，可采用多西环尜联合 MA •磺胺甲嗯哩或利福平联合氟喹诺_类药物。 

( 2 ) 8 岁以下儿 fi: 4采川利福平联合复方磺胺甲®唑治疗，也可采用利福平联合氨基糖苷 
类药物治疗。 

_ (1) 孕妇： 可采用利福平联合复方磺胺甲嗯哇治疗。如果在妊娠12周内发生布鲁菌病，可 

选用 H 代头抱菌隶类药物联合复方磺胺甲嗯哩治疗，可减少妊娠中断的 发生; 药物治疗对孕妇 
存有潜在的危险.应权衡利弊使用。 

(4) 并发症 ：合并 中枢神经系统疾病,必须采用易于渗透血脑屏障的药物，同时疗程应适当 
延长，应用多西对;素、链霉素联合利福平或复方磺胺甲噁哩共6~8 周; 合并心内膜炎,也可采用 
_h 述治疗方案，但常需同时采取瓣膜置换术,疗程也应适当 延长; 合并睾丸炎，除采用多西环素 
联^ 'f 平夕卜，可短期加用小剂量糖皮质 激素; 合并脊柱炎，应采用多西环素联合利福平，可延 
^ ffms .8 周或以上，必要时外科手术治疗。 

(二） 慢性感染 

治疗较为复杂,包括病原治疗、脱敏治疗及对症治疗。 

1 -病原治疗与急性和亚急性感染者治疗相同，必要时需要重复治疗几个疗程。 

2 '脱敏治疗采用少量多次注射布鲁菌抗原避免引起剧烈的组织损伤，又起到一定的脱敏 
作用。 

3 .对症治疗根据患者的具体情况采取相应的治疗方法。 

【预防】 

对疫区的传染源进行检疫,治疗或捕杀病畜，加强畜产品的消毒和卫生监督，做好高危职业 
人群的劳动防护和菌苗接种。对流行区家畜普遍进行菌苗接种可防止本病流行。必要时可用 
药物预防。 

(李用国） 
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第七节鼠 疫 

鼠疫 (plague) 是鼠疫耶尔森菌 pestis) 引起的烈性传染病，主要流行于鼠类、旱獺及 
其他啮齿动物，属于自然疫源性疾病。临床主要表现为高热、淋巴结肿痛、出血倾向、肺部特殊 
炎症等。人间主要通过带菌的鼠蚤为媒介，经人的皮肤传人引起腺鼠 疫； 经呼吸道传入发生肺 
鼠疫，均可发展为败血症。传染性强，病死率高，属国际检疫传染病和我 |uj 法定的甲类传染病。 
我国有12种类型鼠疫自然疫源地，分布于19个省区，近十年人间鼠疫病例数逐年增多，以腺鼠 
疫为主，需引起高度重视。 


【病原学】 

鼠疫耶尔森菌亦称鼠疫杆菌，属肠杆菌科，耶尔森 
菌属，革兰染色阴性。外观为两端钝圆，两极浓染的椭 
圆形小杆菌(图4-1)。长为 l~1.5»un, 宽为 0.5-0.7^.111, 

有荚膜，无鞭毛、无芽胞。在普通培养基上生长，培养的 
适宜温度为28~30丈 ,pH 为6.9~7.2。 

细菌的抗原 成分: ①荚膜 FI (fraction I)抗原，分为两 
种，一种是多糖蛋白质 (F-I), 另一种为蛋白质 (F-IB)。 抗 
原性较强，特异性较高，有白细胞吞噬作用，可通过凝集 
试验、补体结合试验或间接血凝试验检测。②毒力 V/W 
抗原，为菌体表面抗原，V抗原可使机体产生保护性抗 
体， W 抗原为脂蛋白，不能使机体产生有保护力的抗体。 

V/W 抗原结合物有促使产生荚膜，抑制吞嗟作用，与细 
菌的侵袭力相关。 

鼠疫杆菌产生两种毒素，一种为鼠毒素或外毒素(毒 图 4-1 鼠疫杆菌 

性蛋白质)，对小鼠和大鼠有很强毒性。另一种为内毒素 

(脂多糖),能引起发热 、DIC 、组织器官内溶血、中毒休克、局部及全身施瓦茨曼( Shwartzman) 反应。 
较其他革兰阴性菌内毒素毒性强。 

本菌对外界抵抗力较弱，对光、热、干燥及一般消毒剂均敏感。日光直射4~5小时即死，加 
热 55T 15分钟或 lOOt： 1分钟、5%苯酚、5%甲酚皂， 0.1 升汞、5%~10%氯胺均可将病菌杀死。 
但在潮湿、低温与有机物内存活时间则较久，在痰和脓液中可存活10~20天，在蚤粪中可存活 
1个月，在尸体中可存活数周至数月。 

【流行病学】 

㈠传染源 

鼠疫为典型的自然疫源性疾病，自然感染鼠疫的动物都可作为鼠疫的传染源，主要是鼠类 
和其他啮齿动物。黄鼠属和旱獭属为主要储存宿主。褐家鼠、黄胸鼠是次要储存宿主,但却是 
人间鼠疫的主要传染源。其他如猫、羊、兔、骆驼、狼、狐等也可能成为传染源 

各型患者均为传染源，以肺型鼠疫最为重要。败血症型鼠疫早期的血液有传染性。腺鼠疫 
仅在脓肿破溃后或被蚤叮咬时才起传染源作用。 

(二）传播途径 

1. 动物和人间鼠疫的传播主要以鼠蚤为媒介，构成“啮齿动物一鼠蚤一人”的传播方式、、 
鼠蚤叮咬是主要传播途径。 
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2. 经皮肤传播少数可因直接接触患者的痰液、脓液或病兽的皮、血、肉经破损皮肤或黏膜 
受染。 

3. 呼吸道飞沫传播肺鼠疫患者痰中的鼠疫耶尔森菌可借飞沫构成人一人之间的传播，造 
成人间的大流行。 

(三） 人群易感性 

人群对 ■ 鼠 疫普遍易感,无性别年龄差别,存在一定数量的隐性感染。病后可获持久免疫力。 
预防接种可获一定免疫力，可降低易離。 

(四） 流 行特征 

1 &行情况人间鼠疫耶尔森菌感染以非洲、亚洲、美洲发病最多。亚洲主要在越南、尼泊 
#、缅甸、 E 卩度.俄罗斯和蒙占有流行或病例发生。我国近年有19个省区发生鼠疫疫情，发病最 
多的是填西黄胸鼠疫源地和青藏高原喜马拉雅旱猶疫源地。 

2. 流行性本病多由疫 K 通过交通工具向外传播，形成外源性鼠疫，引起流行。 

3. Al 旬鼠疫与鼠间鼠疫的关系人间鼠疫流行，均发生于动物间鼠疫之后。人间鼠疫多由 
野鼠传至家鼠，由家鼠传染于人引起。 

4 ：季节性与鼠类活动和鼠蚤繁殖情况有关。人间鼠疫多在 6-9 月。肺鼠疫多在10月以 
后流行。 

5. 隐性感染职业感染性差异与接触传染源的机会和频次有关。 

【发病机制与病理解剖】 

■疫耶 尔森菌经皮肤侵入后.首先在局部被中性粒细胞和单核巨噬细胞吞噬，迅速经由淋 
B 管至局部淋巴结繁殖.引起原发性淋巴结炎(腺鼠疫)。鼠疫耶尔森菌的组织破坏性和抗吞噬 
作用使其易进人血液循环,形成败血症。鼠疫耶尔森菌可经血液循环进人肺组织，引起“继发性 
肺鼠疫”。由呼吸道排出的鼠疫耶尔森菌通过飞沫传人他人体内，则引起“原发性肺鼠疫”。不 
同于大多数细菌，鼠疫杆菌通过一系列逃避天然免疫系统成分的作用而致感染。逃逸过程与其 
pCDl 质粒编码的 m 型分泌系统 T3SS 和分泌的6种毒力蛋白 Yops(YopE, YopJ、YopH, YopO, 
YopT、YopM) 密切相关。这 6 种毒力蛋白分别从破坏细胞骨架、诱导细胞凋亡、抑制细胞因子分 
泌、抵抗细胞吞噬及破坏肌动蛋白微丝等多方面干扰宿主细胞的正常免疫功能，实现逃逸体内 
免疫反应而导致持续感染。 

鼠疫的基本病理改变为淋巴管、血管内皮细胞损害和急性出血坏死性炎症。腺鼠疫为淋巴 
结的出血性炎症和凝固性坏死。肺鼠疫肺部病变以充血、水肿、出血为主。发生鼠疫败血症时， 
全身各组织、脏器均可有充血、水肿、出血及坏死改变,多浆膜腔发生血性渗出物。 

【临床表现】 

潜 伏期： 腺鼠疫2~5天。原发性肺鼠疫数小时至3天。曾经接受预防接种者，可长达9~ 
12天。 

1 除床上有腺型、肺型.败血型及轻型等。鼠疫的主要表现为发病急剧，寒战、高热、体温骤升 
至39~41丈，呈稽留热。剧烈头痛，有时出现中枢性呕吐、呼吸急促，心动过速，血压下降。重症 
患者早期即可出现血压下降、意识不清、谵妄等。 

㈠腺鼠疫 

腺鼠疫最为常阽.除 H 有鼠疫的全身表现以外，受侵部位所属淋巴结肿大为其主要特点。 
好发部位依次为腹股沟淋巴结、膝下、颈部及颌下淋巴结，多为单侧 （图 4 _ 2) 。淋巴结肿大出现 
广发热的 M 时.表现为 m 速的弥發汁肿 IK, 典.型的表现为淋巴结明显触痛而坚硬,与皮下组织粘 
连，失去移动.性，周围 f 且织显著水肿，可有充血和出血。由于疼痛剧烈，患者常呈被动体位„ 
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(二)肺鼠疫 

根据传播途径不同，肺鼠疫可分为原发性 
和继发性两种类型。原发性肺鼠疫起病急骤， 

寒战高热,在起病 24-36 小时内可发生剧烈胸 
痛、咳嗽、咳大量粉红色或鲜红色泡沫 血痰; 呼 
吸急促并呼吸 困难; 肺部仅可闻及少量散在湿 
啰音或轻微的胸膜摩擦音，较少的肺部体征与 
严重的全身症状常不相称。X线胸片检查呈 
,支气管肺炎 改变。 

继发性肺鼠疫是在腺鼠疫或败血症型鼠 
疫症状基础上，病情突然加剧,出现原发性肺鼠疫呼吸系统表现。 

CH) 麵症型鼠疫 

败血症型鼠疫亦称暴发型鼠疫。为最凶险的一型，病死率极高。亦可分为原发性和继发性 
两种类型。继发性者病初有肺鼠疫、腺鼠疫或其他类型的相应表现而病情进一步加重。主要表 
现为寒战、高热或体温不升、神志不清，檐妄或昏迷，进而发生感染性休克。病情进展异常迅猛， 
常于卜 3天死亡。因皮肤广泛出血、疲斑、发绀、坏死，故死后尸体呈紫黑色，俗称“黑死病”。原 
发败血症型鼠疫少见。 

泗）轻型鼠疫 

轻型鼠疫又称小鼠疫，发热轻，局部淋巴结肿大，轻度压痛，偶见化脓。血培养可阳性。多 
见于流行初、末期或预防接种者。 

(五）其他类型鼠疫 

其他类型鼠疫如皮肤鼠疫、肠鼠疫、眼鼠疫、脑膜炎型鼠疫、扁桃体鼠疫等，均少见。 

【实验室检查】 

(-) 常规检查 

1. 血常规外周血白细胞总数大多升高，常达 (20~30)xl0VL 以I:。初为淋巴细胞增高， 
以后中性粒细胞显著增高,红细胞、血红蛋白与血小板减少。 

2. 尿常规有蛋白尿及血尿。尿沉渣中可见红细胞、内细胞和细胞管型。 

3. 粪常规粪便潜血可阳性。 

4. 凝血功能肺鼠疫和败血症型鼠疫患者在短期即可出现弥散性血管内凝血，表现为纤維 
蛋白原浓度减少(小于 200mg/dl)， 凝血酶原时间和部分凝血激酶时间明显延长， D- 二聚体和纤維 
蛋白原降解产物明显增加。 

5. 脑脊液脑膜炎型病例可表现为压力升高，外观混池，细胞常大 F4000/mm\ 以中性 
粒细胞为主，蛋白明显增加，葡萄糖和氯化物明显下降，脑脊液鲎 （Limahls) 试验阳性。 

(二）细菌学检查 

1. 涂片检查用血、尿、粪及脑脊液作涂片或印片，革兰染色，可找到 （ r 两端浓染的短杆 
菌。阳性率约为50%~80%。 

2. 细菌培养动物的脾、肝等脏器或患者的淋巴结穿刺液、脓、疲、血、脑脊液等，接种于普 
通琼脂或肉汤培养基可分离出鼠疫耶尔森菌。 

G) 血清学检查 

1. 间接血凝法 （IHA) 用 FI 抗原检测患者或动物血清中 n 抗体 n 抗体 持续卜 4年，常 
用于流行病学调查及回顾性诊断。 

2. 酶联免疫吸附试验 （ELISA) 较 1HA 更为敏感，适合人•规模流彳』•病学凋查. 



图 4-2 腹股沟淋巴结肿大 



(四）分子生物学检测 

分子生物学检测主嬰有 DNA 探针和聚合酶链反应 (PCR)， 检测鼠疫特异性基因，近来应用 
较多。环介导等温扩增技术 （LAMP) 作为一种新型基因检测方法，具有快速、敏感、特异的优点， 
为鼠疫耶尔森菌的检测提供了新的发展方向。 

【诊断】 

对10天内到过鼠疫 流行区 ，有与可疑鼠疫动物或患者接触史。起病急骤，病情迅速恶化的 
髙热患者， a 具冇 K 列临床丧现之一者，应作出鼠疫的疑似诊断。 

1. 起病急剧.高热，内细胞剧增，在未用抗菌药物或仅用青霉素族抗菌药物情况下，病情迅 
速恶化，在48小时内进入休克或更严重的状态。 

2. 急性淋巴结炎，淋巴结肿胀.剧烈疼痛并出现强迫体位。 

3. 出现重度#血症、休克综合征而无明显淋巴结肿胀。 

4. 咳嗽、胸痛、呼吸急促.咳痰带血或咯血。 

5. 重症结膜炎伴有严重上下眼睑水肿。 

6. 剧烈头痛、砰睡、颈部强直、檐语妄动、脑压高、脑脊液浑浊。 

7. 未接种过鼠疫菌苗， FI 抗体效价在1 : 20以上者。 

本病应先出疑似诊断，以便早期治疗，提高治愈率。对疑似诊断病例在获得明确病原学 
诊断依据前或该区域有人间鼠疫流行，亦可对继发病例作出疑似鼠疫的诊断。 

【鉴别诊断】 

㈠腺鼠疫 

1_急性淋巴结炎常继发于其他感染病灶，受累区域的淋巴结肿大、压痛，常有淋巴管炎， 
全身症状较轻__ 

2. 丝虫病淋巴结肿大本病急性期，淋巴结炎与淋巴管炎常同时发生，数天后可自行消退， 
全身症状轻微，夜间血液涂片检查可找到微丝蚴。 

(二） 肺鼠疫 

1. 大叶性炎临床特点为咳铁锈 色痰; 肺部可有肺实变体征，痰液培养可获相应病原体 
诊断。 

2•炭疽发病后多出现低热、疲劳和心前区压迫等，持续2~3天后突然加重。而肺鼠疫病 
例临床表现重，进展快。 

(三） 败血症型鼠疫 

应及时检测疾病的病原或抗体，并根据流行病学、症状体征与其他原因所致败血症、钩端螺 
旋体病、流行性出血热、流行性脑脊髓膜炎等相鉴别。 


【预后】 

以往的病死率极高，近年来，由于抗生素的及时应用，病死率降至10%左右。 

【治疗】 

凡确诊或疑似鼠疫患者,均应迅速组织严密的隔离，就地治疗，不宜转送。 

(-) —般治疗及护理 

1. 严格的隔离消毒患者病区内必须做到无鼠无蚤。人院时对患者做好卫生处理（更衣、 


治疗原则是早期、联合、足量、应用敏感的抗菌药物。 

1. 腺鼠疫链霉素成人首次 lg, 以后 0.5g~0.75g，q4h 或 q6h 肌注 (2~4g/d), 治疗过程中可 
根据体温下降至37.5弋以下，全身症状和局部症状好转逐渐减患荇体温恢复正常，全身症 
状和局部症状消失，按常规用量继续用药3~5天。疗程一般为10~20天，链 逛索 使用总量一般 

I不超过 60g。 腺体局部按外科常规进行对症治疗。 

2. 肺鼠疫和败血症型鼠疫链霉素成人首次 2g, 以后 lg,q4h 或 q6h 肌注 （4~6g/d)。 全身 
症状和呼吸道症状显著好转后逐渐减量。疗程一般为10〜20天，链竭素使用总 M— 般不超过 
90g。 儿童参考剂量为 30mg/(kg.d),ql2h。 

3. 皮肤鼠疫按一般外科疗法处置皮肤溃疡，必要时局部滴注链霉索或敷磺胺软脅。 

4. 有脑膜炎症状的患者在特效治疗的同时，辅以氯霉素治疗，成人 50mg/(kg*d)， 儿童 (>1 
| 岁 )50mg/(kg.d)，q6h， 静脉滴注，疗程10天，注意氯霉素的骨髓毒性等不良反应。 

亦可选用氨基糖苷类、氟喹诺酮类、第三代头孢菌素及四环素等。 

(三）对症治疗 

高热者给予冰敷、酒精擦浴等物理降温措施。发热 >38.5t, 或全身酸痛明显者，可使用解 
热镇痛药。儿童禁用水杨酸类解热镇痛药。烦躁不安或疼痛者用镇静止痛剂。注意保护重要 
脏器功能，有心衰或休克者，及时强心和抗休克治疗。有者在给予血小板、新鲜冰冻血浆和 
纤维蛋白原等进行替代治疗的同时给予肝素抗凝治疗。中毒症状严重者可适当使用肾上腺皮 
驗素。 

【预防】 

(-) 管理传染源 

应灭鼠、灭蚤，监控鼠间鼠疫。加强疫情报告。严格隔离患者，患者和疑似患者应分别隔离。 
腺鼠疫隔离至淋巴结肿大完全消散后再观察7天。肺鼠疫隔离至痰培养6次阴性。接触者医 
学观察9天，曾接受预防接种者应检疫12天。患者的分泌物与排泄物应彻底消毒或焚烧。死 
于鼠疫者的尸体应用尸袋严密包扎后焚化。 

(二） 切断传播途径 

加强国际检疫与交通检疫，对来自疫区的车、船、飞机进行严格检疫并灭鼠、灭蚤。对可疑 
旅客应隔离检疫。 

(三) 保护易感者 

1. 加强个人防护参与治疗或进入疫区的医护人员必须穿防护服和高简靴，戴面罩、厚口 
| 罩、防护眼镜、橡皮手套等 C 

2. 预防性服药药物可选用四环素、多西环素、磺胺、环内沙早.等必要时吋肌内注射链镩 
,素进行预防性治疗，疗程均为7天。 

3. 预防接种主要对象是疫区及其周围的人群，参加防疫 r •作人 M 及进人疫 K 的医务工作 
者。非流行区人员应在鼠疫菌苗接种10天后方可进人疫区, 

(赵英仁） 
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第八节炭 疽 

炭疽 （anthrax) 坫由炭姐杆菌引起的动物源性传染病，属于自然疫源性疾病。主要发生于草 
食动物，特别是牛、4和衣人主要通过接触病畜及其产品或食用病畜的肉类而被感染。临床 
上主要为皮肤炭疽 .•衣 现为局部皮肤坏死及特异性黑痂。其次为肺炭疽和肠炭疽，进而可继发 
炭疽杆菌败血症和炭疽脑膜炎。 

【病原学】 

炭疽杆菌 an/Arack) 是革兰阳性需氧芽胞杆菌，菌体较大， (5-10Vmx (l~3Vm, 

两端钝圆，芽胞屄屮V:卵岡形，排列成长链，呈竹节状。在宿主体内形成荚膜，荚膜具有抗吞噬! 
作用和很强的致病性 ； 细菌可产生飞种毒性蛋白(外毒素)，包括保护性抗原 (piotective antigen,PA), 

7jC 肿因子 (edema fartnr.EF) 和致死因子 (lethal &ctor,LF) 0 单独注射这些毒素，对动物不致病,?昆合注 
射后可致小鼠死亡。细菌在有氧条件下普通培养基上生长良好，在体外可形成芽胞。芽胞有很 
强的抵抗力，可在动物尸体及土壤中存活数年，而细菌的繁殖体对热和普通消毒剂都非常敏感。 

【流行病学】 

炭疽在牧区仍 M 地方性流行，发达国家由于普遍疫苗接种和广泛动物类医疗工作的施行， 
动物及人类炭疽病几乎消火，但由于其芽胞抵抗力极强，可被恐怖分子用于生物武器，使该病有 
可能卷土重来。在发展中国家，本病仍在一定范围内流行，每年发病数估计为1万~20万。近 
5年来,全国每年炭疽发病数波动在 40-1000 人，主要集中在贵州、新疆、甘肃、四川、广西、云南 
等西部地区。 

(-) 传染源 

主要为患病的草含动物，如牛、羊、马、骆驼等，其次是猪和狗。它们的皮、毛、肉、骨粉均可 
携带细菌。炭值患者的块、粪便及病灶渗出物可检出细菌，但人与人之间的传播极少见。 

(二） 传播途径 

人因直接或间接接触病畜或其排泄物以及染菌的动物皮毛、肉、骨粉等均可引起皮肤 炭疽； 
吸人带芽胞的粉尘或气溶胶0了引起肺炭疽;进食被炭疽杆菌污染的肉类和乳制品可引起肠 

炭疽。 

(三） 人群易感性 

人群普遍易感，特别是参>；/动物屠宰、制品加工、动物饲养以及兽医等为高危人群。大部分 | 
炭疽病为散发病例，大规模的流行可能发生。病后可获得持久的免疫力。 


【发病机制与病理解剖】 

炭疽杆菌通过皮肤而侵人人体,一旦侵人皮下组织,炭疽芽胞迅速繁殖,产生并释放外毒素 
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I和抗吞噬作用的荚膜物质。毒素引起明显的细胞水肿和组织坏死,形成原发性皮肤炭疽。周部 
I 吞唾细胞吞唾细菌后使之播散至局部淋巴结，细菌经淋巴管或血管扩散，引起局部出血、坏死、 
j 水肿性淋巴结炎和毒血症，细菌在血液循环中繁殖引起败血症_ 

炭疽的特征性病理改变为受侵袭组织和脏器的出血、坏死和水肿 2 皮肤炭疽呈痈样肿胀、 
溃疡、出血性焦痂，形成凝固性坏死区，其周围组织呈高度水肿、渗出肺炭疽为小叶出血性肺 
炎，常累及胸膜和心包。肠炭疽主要病变在回盲部，表现为出血性炎症和周園高度水肿，以及肠 
系膜淋巴结炎，腹腔有血性浆液性渗出液，上述病灶内均可检出炭疽杆菌 

【临床表现】 

潜伏期因侵人途径不同而不同，皮肤炭疽的潜伏期相对较长.一般为1~5天，也可短至几 /J 、 
时，长至2周左右，肺炭疽的潜伏期较短，一般都在几小时之内。 

㈠皮肤炭疽 

皮肤炭疽 (cutaneous anthrax) 为最常见的临床类型，约占90%以上病变多见于面、颈、肩、 
手和脚等裸露部位的皮肤。初期为斑疼或丘疫，次日岀现水痕，内含淡黄色液体，周围组织肿胀。 
第3 〜 4天中心呈现出血性坏死而稍下陷，四周有成群小水痕，水肿区继续扩大。第 5-7 夭坏死 
区溃破成浅溃疡，血样渗出物结成硬而黑似炭块状焦痴，疵内有肉芽组织（即炭疽痈)。焦痂坏死 
区直径大小不等，其周围皮肤浸润及水肿范围较大。由于局部末梢神经受 mrfrf 疼痛不明显，稍 
有痒感，无脓肿形成。此后水肿消退，黑痂在1 〜 2周内脱落，逐渐愈合成疤。病程中常有轻至中 
度发热、头痛和全身不适等中毒症状。 

(二) 肺炭疽 

肺炭疽 (pulmonary anthrax) 较少见，通常是致死性的，而且诊断较困难。病初有短期、非特 
I异流感样表现，2~4天后出现严重的呼吸困难、高热、发绀、咯血、喘鸣、胸痛和出汗。体检可发现 
I少量湿膠音、哮鸣音和胸膜摩擦音。X线胸部检查可见纵隔影增宽、胸腔积液和支气管肺炎征象。 
可发生休克并在24小时内死亡，常并发败血症和脑膜炎 c 

(三） 肠炭疽 

肠炭疽 (intestinal anthrax) 极罕见。其症状包括高热、剧烈腹痛、腹泻、呕血、黑便，并很快出现 
腹水。腹部可有明显的压痛、反跳痛甚至腹肌紧张，极似外科急腹症,易并发败血症休克而死亡。 

㈣ 炭疽败血症 

炭疽败血症常继发于肺、肠道和严重皮肤炭疽。除原发局部炎症表现加重外，全身毒血症 
状更为严重，如高热、寒战、衰竭。易发生感染性休克、 DIC 和脑膜炎等，后#表现为谵妄、抽搐与 
昏迷，病情迅速恶化而死亡。 

【 实验室 检查】 

㈠ 血常规 

白细胞增高，一般为 (10~20)x 10 9 /L， 甚至达 (60 〜 80)x 10 9 /L， 中性粒细胞显著增多。 

(二） 病原学检查 

分泌物、水疱液、血液、脑脊液培养阳性是确诊依据。涂片染色可见粗大的革兰阳性、呈竹 
1 节样排列的杆菌有助于临床诊断。 

(三） 血清学检查 

血清学检査主要用于炭疽的回顾性诊断和流行病学调查：抗荚膜抗体和 PA 外毒素抗体的 
I免疫印迹试验对未及时获得病原学诊断依据的病例是特异和敏感的 h •法 

(四） 动物接种 

上述标本接种于豚鼠或小白鼠皮下，出现局部肿胀、出血等阳性反应接种动物多于 48 小 
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时内死亡。 

【诊断】 

流行病学资料中患者多有勺病畜接触史或从事与动物及其产品接触的工作。临床表现为 
无痛性非凹陷性水肿、焦痂溃疡等典型皮肤炭谊改变即可临床诊断皮肤炭疽。肺炭疽的特点是 
肺部X线表现为出血性肺炎和纵隔影增宽.肠炭疽的特点为出血性肠炎。实验室检査涂片和培 
养阳性即可确定诊断 ； 但如果没有明确的流行病学资料，如当地是否有皮肤炭疽的患者、与病 
畜的接触史等，肺-炭疽和肠炭疽的诊断异常困难。 

【 鉴别诊断】 

A 皮肤炭疽应同痈、蜂窝织炎、恙虫病等鉴别；肺炭疽应与大叶性肺炎、钩端螺旋体病和肺鼠 
疫等 鉴别； 肠炭谊须与出血坏死性肠炎、肠套叠等鉴别。 

【预后】 

预后与就诊的早晚有直接关系。若不及时诊治，炭疽病死率较高。皮肤型炭疽的病死率为 
肺炭疽的病死率在 80% 以上，肠炭疽的病死率为25%-75%„未经治疗的皮肤炭疽的 
病死率约为20%~25%,炭疽败血症病死率为80%~100%。 



(-) —般治 疗和对症治疗 

患者■应严密隔离，卧床休息。多饮水及给予流食或半流食，对呕吐、腹泻或进食不足者给予 
it 量静脉补液。对有出血、休克和神经系统症状者，应给予相应处理。对皮肤恶性水肿和重症 
患者•，可应用肾 h 腺皮质激素，对控制局部水肿的发展及减轻毒血症有效，如氢化可的松每天 
100~300 mg 。 皮肤炭疽局部可用 1:20 000 高锰酸钾溶液温敷，切忌挤压和切开引流。重度颈部 
肿胀呼吸困难者，可考虑气管插管或气管切开。 

(― ) 病原治疗 

#霉素 G 是治疗炭疽的首选药物，尚未发现耐药菌株。皮肤型炭疸用青霉素 G, 每天240 
万~320万 U, 静脉注射，疗程7~10 天; 肺、肠炭疽和并发脑膜炎者，应用大剂量青霉素 G,400 万- 
800万1)，每 6 小时！次.静脉滴注3还可用头孢菌素和氨基糖苷类抗生素，新近证实喹诺酮类 
抗菌药物对本病亦有疗效。 

【预防】 

C—) 严格管理传染源 

皮肤炭疽的患者按照传染病防治法规定的乙类传染病进行管理，其中肺炭疽按照甲类传染 
病管理，患者严密隔离至痊愈，其分泌物和排泄物应彻底消毒，接触者医学观察 8 天。对疫区草 
食动¥行包括动物减毒疫苗接种、动物检疫、病畜治疗和焚烧深埋等处理。 

(二）切断传播途径 

对从事可疑污染物接触人群加强劳动保护，染菌的皮毛可用甲醛消毒处理。牧畜收购、调 
运、屠宰加工要有兽医检疫：防止水源污染，加强饮食、饮水及乳制品的监督。 

(H) 保护易感人群 

对从事畜牧业、畜产品收购、加了:、屠宰业、兽医等工作人员及疫区的人群注射炭疽杆菌活 
疫苗。我闰使用的是“人用皮 h 划痕炭疽减毒活疫苗”，接种后2天可产生免疫力，可维持1年， 
在发生疫情时应进行应急接种：方法为 0.1ml 皮肤划痕法接种，每年1次。在流行区动物的预 
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防接种也十分重要。 

(窦晓光） 
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第九节白 喉 

白喉 (diphtheria) 是由白喉杆菌 (BaciMus 卸 /uAcria) 引起的急性呼吸道传染病 3 临床特征为 
咽、喉部灰白色假膜和全身毒血症症状，严重者可并发心肌炎和周 ISI 神经麻痹. 

【病原学】 

白喉杆菌属棒状杆菌属,大小为 (l-8)M.mx (0.3~0.8)(™,单阳件.--端或两端膨大.内有 
异染颗粒。菌体排列不规则，常呈 Y 形、 L 形、V形或栅栏样。不能运动，尤芽胞。在奈瑟 (Neisser) 
染色时菌体呈黄褐色，异染颗粒为蓝 黑色; 阿伯特 (Albert) 染色菌体呈绿色，异染颗粒为深蓝黑 
色; 庞氏 (Ponder) 染色菌体呈淡蓝色，异染颗粒呈深蓝色。在0.033%亚锑酸钾培养基上生长能 
使镑盐还原，使菌落呈灰黑色。细菌分泌的外毒素是致病的主要物质.由53 5 个氨基酸组成，分 
子量约 58kD, 有 A、B 两个片段, A 片段无直接毒性，在 B 片段携带下与细胞膜受体结合后，转位 
到胞质内发挥毒性作用。抗 A 片段的抗体无中和外毒素作用，但针对 C 来端分子量为 17kD 的 
多肽(相当于 B 片段受体结合区）的抗体有阻断外毒素作用-外毒素的毒性强，豚鼠最小致死量 
为0.1问。携带产毒基因 （tox+) 溶原性噬菌体且分泌外毒素的 内喉杆 菌有致病性。白喉杆菌外 
毒素不稳定，以 0.3%~0.5% 甲醛处理成为类毒素，可用于预防接种或制备抗毒素血清。白 n 庚杆 
菌对冷冻、干燥抵抗力强,在干燥假膜中可生存12 周; 在玩具、衣物上可存活数天。对湿热及化 
学消毒剂敏感,58=0 10分钟或5%苯酚1分钟即可死亡，阳光直射下仅能存活数小时■: 

【流行病学】 

C-) 传染源 

患者和白喉带菌者是传染源。在潜伏期末即开始从呼吸道分泌物中向外排菌，具有传染 
性。健康带菌者约占总人口的流行期带菌率可达10%~20%.恢4£明带菌率10%左右。 
因此，轻型、不典型患者和健康带菌者在流行病学上更有意义 ■= 

(二）传播途径 

主要经呼吸道飞沫传播,也可经食物、玩具及物品间接传播：偶尔 nf 经破损的皮肤传播。 

(=) 易感人群 

人群普遍易感，新生儿经胎盘及母乳获得免疫力，抗体水平在牛 G 3 个月后明显下降 • 1 岁 
后基本消失。患病后可产生针对外毒素的抗体,免疫力持久。预防接种或隐性感染 HJ ■获得特异 
性免 疫力。 锡克试验 (Schick test) 可测人群免疫水平，也 nf 用 fW 接血凝或 KUSA 法测人群血清 
抗毒素抗体水平。 




㈣流行特征 

本^见于世界齐地，以散发为主:实施计划免疫后儿童发病数明显下降，发病年龄向后推 
迟。—年四季均可发病.以冬、存季多发：居住拥挤，卫生条件差容易发生该病流行。 

【发病机制与病理解剖】 

白 1 ^杆窗 以袅力较弱^人 1: 呼吸道后仅在黏膜表层繁殖，常不侵入深部组织和血流。白喉 
杆菌外锻素 H 布强烈尚性， nT 引起细胞破坏、纤维蛋白渗出、白细胞浸润。大量渗出的纤维蛋白 
与白喉^坏处别织.炎疝细胞，细陏等凝结而形成特征性白喉假膜 （diphtheric pseudomembrane. 
DPM)， 假膜拟說于病变衣㈨ .》j 组织粘连紧密不易脱落,强行剝脱易出血。但喉及气管黏膜上皮 
有纤毛，假膜与黏膜的粘选不紧•因此喉及气管内喉的假膜易II兑落弓I起梗阻窒息。白喉杆菌外 
毒血 ‘j| 起令身啦血症 状尚索吸收贷 与假膜所在部位及广泛度有关。假膜范围大，毒 
索@&$，症状汛咐夂’（竹黏脱|，|喉索吸收较少，全身症状 较轻; 毋白喉毒素吸收适最大， 
症状最重。 

病理改变以屮海忭心肌炎和内喉性神经炎最显著。可见心脏扩大，心肌常有脂肪变性、玻 
璃 # 及颗粒样变性，心肌纤维断裂并可累及传导系统。神经炎以周围运动神经为主，其中第 K 、 
X对脑 p 经受损较常阽，常为髓鞘变性、神经轴肿胀。还可有肾浊肿、肾小管上皮细胞脱落及肾 
上腺退行，性变等， flf 丨庇也可出现旨肪浸润和肝细胞坏死。 

【临床表现】 

'潜伏期1 〜 7天，多为2〜4天。按假膜所在部位将其分为咽白喉、喉白喉、鼻白喉和其他部位 
白喉。 

) 咽白喉 

咽白喉最常见，约占内喉的80%,按假膜大小及病情轻重将其分为 四型： 

1 - 普通型起病缓慢，表现为咽痛、中度发热、食欲缺乏、全身不适等。咽部充血，扁桃体肿 
大。24小时后即可有灰白色片状假膜形成，假膜边缘清楚,不易剥离，强行剥离则基底裸面出血， 
可伴有颌下淋巴结肿大压痛： 

2 - 轻型全身症状轻，可仅有轻微发热、咽痛。假膜多限于扁桃体，呈点状或小片状，假膜 
也可不明显而内喉杆菌培养阳性。 

3 - 重型全身症状重，体温常超过39 丈 ，面色苍白、恶心、呕吐。假膜广泛而厚，可扩大至 
聘弓、聘垂及咽后壁假膜颜色灰黄污秽，伴口臭。可有淋巴结周围软组织水肿、心肌炎或周围 
神经麻痹。 

4. 极重型假膜较屯11范围更广泛,污黑色，伴有腐败口臭味。颈部因软组织水肿而似“牛 
颈”。体温可高达 40t, 伴有呼吸急促、烦躁不安、面色苍白、口唇发绀。可有心脏扩大、心律失 
常或中毒性休克等，抢救不及时常易死亡。 

o 喉白喉 

喉内喉约占 n 喉的20%，其中原发性喉内喉约占25%，其余为咽白喉延续而成。特征性表 
现为“大吠样”咳嗽，声音嘶哑或失声，甚至吸气时有喉梗阻，表现为鼻翼扇动、“三凹”现象、发 
绀等。假膜可延至气管、炎•气管，假膜脱落可因窒息而死亡。 

(三）鼻白喉 

择内喉多见于婴幼儿，继发性鼻 A 喉多来自咽白喉，原发性鼻白喉较少见。表现为鼻塞、浆 
液血性鼻涕，鼻阓皮肤受累发红、糜烂、结痴，鼻前庭可有假膜。全身症状轻，有张口呼吸或觅 
乳困难等， 


【实验室检查】 

(一） 血象 

外周血白细胞升高，多在 (10~20)xl0 9 /L， 中性粒细胞增高，严重时可出现中毒颗粒。 

(二） 细菌学检查 

取假膜与黏膜交界处标本涂片可见排列不规则的两端着色较深的棒状杆菌,标本也可接种 
于 Loeffler 血培养基，8~12小时可见白喉杆菌生长。还可用2%亚锑酸钾涂抹在假膜上，10~20 
分钟后假膜变为黑色或深灰色为阳性，提示有棒状杆菌感染=荧光标 i 己特异'性抗体染色査白喉 
杆菌，阳性率和特异性均较高，可用于早期诊断。 

【并发症】 

㈠中毒性心肌炎 

中毒性心肌炎是本病最常见的并发症，也是本病死亡的主要原因。常见于重型白喉，多发 
生在病程的第2~3周。临床上表现为极度乏力、面色苍白、呼吸困难，听诊心率加快或减慢、心 
律 不齐。 ECG 显示 T 波或 ST 改变，或传导阻滞、心律失常，严重者出现心力衰竭。 

(二） 周围神经麻痹 

周围神经麻痹多见于病程的第3~4周。常表现为软腭麻痹，出现鼻音声重、进食哈咳及 
腭垂反射消失等症状。其次为颜面肌、眼肌及四肢肌麻痹等=一般在数周内恢复，多不留有后 
遗症。 

(三） 支气管肺炎 

支气管肺炎多见于幼儿，常为继发感染。 

(四） 其他化脓性感染 

白喉可继发其他细菌感染，造成颈部淋巴结炎、中耳炎、败血症等。 

【诊断】 

白喉的诊断主要依据流行病学资料和典型临床表现即可作出临床诊断。细菌学检査阳性 
即可确定诊断。 

【鉴别诊断】 

咽白喉应与樊尚 （Vincent) 咽峡炎、急性扁桃体炎及鹅口疮等相 鉴别； 喉 A 喉应与急性喉炎、 
变态反应性喉水肿及气管内异物相鉴别。鼻白喉应与慢性彝炎、鼻内异物相鉴别。 

【预后】 

预后与年龄、治疗早晚、临床类型、并发症及是否接受预防接种等有关。应用抗毒素和抗生 
素治疗后，病死率已降至5%以下，多死于心肌炎。 

【治疗】 

(一）一般治疗 

严格卧床2~6周。高热量流质饮食，维持水与电解质平衡，注意 n 腔护理，保持室内通风和 
湿度。 



早期使用抗海索和抗生索治疗是治疗成功与否的关键。 

1. 抗毒素抗## (DTA) 治疗是本病的特异性治疗方法。由于白喉抗毒素不能中和进入 
细胞内的外毒素，宜尽早（病后3~4天内）使用。用量按假膜部位、中毒症状、治疗早晚而定，轻、 
中型为3万~5万11, f (型为6 万〜 10万 U; 治疗晚者加大 剂量; 喉白喉适当减量。注意用 DAT 
后假膜很快脱落可堵寒1 道. DAT 静脉注射30分钟达血峰浓度，肌内注射需24小时。重型 
及治疗晚者常将其稀释于 100~200ml 葡萄糖液缓慢静脉滴注。注射前皮试过敏者采用脱敏 
疗法。 

2. 抗生素可抑制白喉杆菌生长，缩短病程和带菌时间。首选药物为青霉素 G。 它对各型 
白喉均有效。每天80万~160万 U, 分2~4次肌内 注射; 或用红霉素，每天 10~15mg/kg， 分4次 
口服。也可用阿奇霉素或头孢菌素治疗。疗程7~10天，并发细菌性肺炎应根据药敏试验选用 
相应抗生素控制 感染： 

(=) 对症治疗 

并发心肌炎或中毒症状重者可用肾上腺皮质激素，并酌情用镇静剂。喉梗阻或脱落假膜堵 
塞气道者可行气管切开或喉镜取膜。咽肌麻痹者鼻饲，必要时呼吸机辅助治疗。 

【预防】 

C-) 管理传染源 

患者应按呼吸道传染病隔离至临床治愈，然后2次(隔天1次)咽拭子培养阴性者可解除隔 
离。接触者检疫7天，带菌者隔离7天,并用青霉素或红霉素治疗。 

(二） 切断传播途径 

患者鼻咽分泌物及所用物品应严格消毒。呼吸道分泌物用双倍5%煤酚皂(来苏)或苯酚 
处理1 小时; 污染衣物或用具煮沸15分钟，不能煮沸的物品用5%煤酚皂浸泡1小时。 

(三） 保护易感者 

新生儿生后3个月注射“百白破 （pertussis-diphtheria-tetanus,PDT)” 三联疫苗。7岁以上儿 
童首次免疫或流行期易感者,接种吸附精制白喉类毒素 (diphtheria toxoid.DT) 或吸附精制白喉 
和破伤风类毒素。密切接触的易感者可肌内注射精制 DAT 1000~2000U (儿童 1000U)， 有效预防 
期为2 〜 3周，1个月后再行类毒素全程免疫。 

(窦晓光） 
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第十节百日咳 

百日咳 （pertussis) 是由百日咳杆菌引起的急性呼吸道传染病.临冰特点为阵 发性痉 挛性 
咳嗽，以及咳嗽终止时伴有鸡鸣样吸气吼声为特征：本病病裎较民，未％治疗，咳嗽症状可持续 
2~3个月，故名“百日咳”。近年发现在不同年龄组均有发病，仉多发生于儿砍 

【病原学】 

病原菌是鲍特菌属 ( Bordetella) 的百日咳鲍特菌 (A ), 又称 llf tl 咳杆|箱。为革兰染色 

阴性和两端着色较深的短杆菌，长为宽为 0.3~0.5m: 该保 i 为谣 铽飽， M 适生长温度为 
35~37弋，最适 P H 值为6.8~7.0。本菌初次分离时，常需用舍甘油、冯铃供:和新鲜血液的鲍-金 
(Border-Gengous) 培养基。 

百曰咳杆菌具有以下物 质:外 膜蛋白中的凝集抗原 （ 丝状血凝永, , nifiinpnloiis hemagglutinin, 
FHA), 百日咳杆菌黏附素 (pertaclin, 分子世 69kD)„ 其他毐性物质还包括 Yf Id 咳外毐素 （PT)、 不 
耐热毒素( HLT)、 内毒素 (ET)、 腺昔酸环化酶毒絮 (ACT). 气管细胞毐索 (TCT) 和皮肤坏死靡素( DNT) 
等=目前认为外膜蛋白中的凝集抗原、黏附索和外#素等具冇诱导衍1•:产牛保护性抗体的作用。 

本菌对理化因索抵抗力弱 ,56<C 经30分钟或干燥 3-5 小时吋死广.对紫外线和一般消毒剂 
敏感。 

【流行病学】 

百日咳多见于温带和寒带。一般为散发，在儿童集体机构.托儿所、幼儿园等亦可引起流行。 
该病四季都可发生，但冬、春两季多见。 

㈠ 传染源 

百日咳患者、隐性感染者和带菌者为本病的传染源。从潜伏期开姶至发病后6周均有传染 
性,尤以潜伏期末到病后卡他期2~3周内传染性最强。 

(二） 传播途径 

由呼吸道飞沫传播，咳嗽、说话、打喷嚏时分泌物散布在空气中形成气溶胶，通过吸人传染。 
家庭内传播较为多见，间接传染的可能性小。 

(三） 人群易感性 

人群对百日咳普遍易感,5岁以下小儿易感性最高：由于母体缺乏足够的保护性抗体传递 
给胎儿，所以6个月以下婴儿发病率较高.新生儿亦可发病.儿童经陏彷接种荇超过12年.其 
发病率仍可达50%以上,近年来国外报告为数不少的成人百 H 咳患荇 

百日咳病后不能获得终生免疫,保护性抗体为 IgA 和 IgG,. IgA 能抑制细菌对 h 皮细胞表面 
的黏附，而 IgG 具有长期保护作用。 

【发病机制与病理解剖】 

百日咳发病机制尚不清楚。百日咳杆菌侵人易感者呼吸道后，首先黏附于呼吸道上皮细胞 
纤毛卜-,繁殖并产生各种毒素和毒素性物质，引起上皮细胞纤£的麻痹和细胞变性坏死以及全身 
反应。目前认为 69kD 的黏附素和丝状血凝索•在 +ft'H 咳杆閑黏附 f 易感 /S ■呼吸 ifi I..皮细胞时起 
® 要作用=而外毒素在致细胞病变中起重要作用, WHBii 外#隶山5种价链亚单位所组成 
(S〜S s ) ，其中 Sj-S, 是没有毒性作用的非共价链亚单传 ,fH. 它能 1 j 细胞衣 ifti 受体结；> . 而 R 在 S, 亚 
单位移位进人细胞溶质中起作用 = s, 具冇酶活力，进人细胞) r; 能抑 m 细胞腺 n 他坏化陬系统的调 
节,抑制鸟苛' .:磷酸结合 蛋内即 （ ;蛋 A 的合成.导致细胞变 ft .坏死物质.淋巴细胞促进 W 



由于呼吸道I:皮细胞纤 t 的麻痹和细胞的破坏，使呼吸道炎症所产生的黏稠分泌物排出障 
碍，潴留的分泌物+断刺激呼吸迫神经末梢.通过咳嗽中枢引起痉挛性咳嗽，直至分泌物排出为 
止。由于长期咳嗽刺激.迚吆嗽屮枢形成持续的兴奋灶.所以其他刺激如检查咽部、进食等亦可 
弓I起痉挛性 咳嗽： 疾病恢复明或病愈后一段时间内可因哭泣或其他病因引起的上呼吸道感染. 
诱发百日咳样痧咳 

百日 咳杆荫 中耍引起女气符和细支气管黏膜的损害,但毋咽部、喉和气管亦可见到病变.主 
要是黏膜上皮细胞坫收部I •忭粒 细胞和单抟细胞浸润，并可见细胞 坏死： 支气管和肺泡阓围 
间质炎性浸润明显， 气 1T 和支 气管 旁淋巴结常肿大，分泌物阻塞支气管时可引起肺不张或支气 
管扩张。并发 m 病荇腕 m 织坷冇水肿、充血或弥散性出血点、神经细胞变性等。 

【临床表现】 

潜伏期2~21天.平均7~10天典型临床经过可分为以下 三期： 

(一） 卡他期 

从起病至阵发性痉咳的出现。此期可有低热、咳嗽、喷嚏、流泪和乏力等,类似感冒症状，持续 
约7~10天。咳嗽幵•始: r •咳 .3-4 天后热退，但咳嗽加剧，尤以夜晚为甚。此期传染性最强.若 
及时治疗，能打效拧制病 ivr 々收山 r •本明缺乏特征性症状,如不询问接触史和相关检查常易漏诊 5 

(二） 痉咳期 

病期2~6周或0! K 此•热.何有特征性的阵发性、癌挛性咳嗽，阵咳发作时连续10 
余声至20~30声短促的咳嗽，继而深长的吸气。吸气时由于声带仍处于紧张状态，空气通过狭 
窄的声带而发出鸡鸣样吸气声.接矜连续阵咳.如此反复,直至排出大量黏稠痰液及吐出胃内容 
物为止。痉咳一般以夜 M 为多.怙绪波动、进食、检查咽部等均可诱发痉咳。痉咳发作前可有喉 
痒、胸闷等不适,疼咳发作时儿齑表悄痛苦.面红耳赤.部分患者因胸腔压力增高影响静脉回流. 
出现颈静脉怒张，此外腹乐增高可导致大小便失禁 5 

痉咳频繁者可出现颜面水肿，毛细血管压力增高、破裂可引起球结膜下岀血或鼻出血。痉 
咳时舌外仲，诉系带1 Ff mi •摩擦引起系带溃疡。无并发症者肺部无阳性体征。 

婴幼儿和新生儿由于声门较小，可无痉咳就因声带痉挛使声门完全关闭，加以黏稠分泌物 
的堵塞而发生窒息•出现深度发绀.亦可因脑部缺氧而发生抽搐，称为窒息性发作。此发作常在 
夜晚发生,若抢救不及时，常可因窒息而死亡。 

(三） 恢复期 

阵发性痉咳次数减少至消失，持续2~3周后咳嗽好转痊愈 e 若有并发症，病程可长达数周。 

【实验室检查】 

(一） 血象检查 

发病第一周末 |"1 细胞计数和淋巴细胞分类计数开始 升高： 痉咳期白细胞一般为 (20~40)x 
10 9 /L， 最高可达100 x [ OVL , 淋巴细胞分类一般在60%以上，亦可高达 90 % c 

(二） 细菌学检查 

目前常用势咽拭子培养法培养越早阳性率越高，卡他期培养阳性率可达90%,发病 第？〜 4 
周阳性率仅 507 r 

(=) 血清学检查 

ELISA 检测特异件 IgM , nj •作早期诊断。 

㈣ 分子生物学检查 

应用打 H 咳杆 蘭克隆 的雄因片段或百日咳杆菌部分序列.对百日咳患者的鼻咽吸出物进行 


【诊断与鉴别诊断】 

根据当地流行病学史，若患儿有发热，体温下降后咳嗽反而加剧，尤以夜间为甚且无明显肺 
部体征，结合白细胞计数和淋巴细胞分类明显增高可以作出临床诊断=确诊需靠细菌学、分子 
生物学或血清学检查。 

痉咳期患者较易诊断，但需与百日咳综合征、疼挛性支气管炎、肺门结核等疾病鉴别。 

【预后】 

1岁以下婴儿，特别是3个月以下婴儿预后差。有严重并发症如并发百日咳脑病、支气管肺 
炎者预后差。 

【治疗】 

㈠一般治疗和对症治疗 

按呼吸道传染病隔离，保持室内安静、空气新鲜和适当温度、湿度。半岁以下婴儿常突然发 
生窒息，应有专人守护。痉咳剧烈者可给镇静剂，如苯巴比妥钠、地西泮等。沙丁胺醇(嗽必妥， 
salbutamol) 亦能减轻咳嗽，可以试用。 

(二） 抗菌治疗 

卡他期应用抗生素治疗可以减轻或阻断痉咳。红霉素，每天 30~50mg/kg 分3〜4次给药。也 
可用罗红霉素，小儿每天 2.5~5mg/kg 分2次 服用； 成人每次1 50mg ，每天2次，疗程不少于10天。 

(三） 肾上腺皮质激素与高效价免疫球蛋白治疗 

重症婴幼儿可应用泼尼松每天 l~2mg/kg， 能减轻症状，疗程3~5天。亦可应用高效价免疫 
球蛋白，能减少痉咳次数和缩短痉咳期。 

㈣ 并发症治疗 

肺不张并发感染给予抗生素治疗。单纯肺不张可采取体位引流，必要时用纤维支气管镜排 
出堵塞的分泌物。百日咳脑病发生惊厥时可应用苯巴比妥钠每次 5mg/kg 肌内注射或地西泮每 
次 0.1~0.3mg/kg 静脉注射，出现脑水肿时静脉注射甘露醇每次 l~2g/kg。 

【预防】 

(一） 控制传染源 

在流行季节，确诊的患者应立即隔离至病后40天，对密切接触者应观察至少3周，若有前 
驱症状应尽早治疗。 

(二) 切断传播途径 

保持室内通风，对痰液及口彝分泌物进行消毒处理。 

(三） 提高人群免疫力 

目前常用白喉、百日咳、破伤风三联制剂，每月注射1次，共3次 r 若百曰咳流行时，可提前 
至出生后1个月接种。菌苗接种后有效免疫期为 4 ~5年，因此对密切接触的曾注射过菌苗的 
7岁以下儿童，可以加强注射一次菌苗。国内外研究利用百日咳杆菌的某些抗原成分组成疫苗， 



不良反应明显减少，预防效果亦较满意。 


第四章细菌性传染病 

(周智） 
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第十一节猩红热 

猩红热 （scarlet fever) 是 A 组 (5 型链球菌引起的急性呼吸道传染病。其临床特征为发热、咽 
峡炎、全身弥漫性鲜红色皮疹和疹后明显脱屑。少数患者病后可出现变态反应性心、肾、关节 
损害。 

【病原学】 

A 组 P 型溶血性链球菌 (grow/? 4 ^-hemolytic 货 repfococow，G4S), 也称化脓链球菌 (S«re_p^?coccM5 
州职 ne S ), 直径为 0.5~2.0M<ni， 革兰染色阳性。刚从体内检出时常带有荚膜，无鞭毛、芽胞，易在 
含血的培养基上生长，并产生完全 （P 型）溶血。按该细菌细胞壁表面所含抗原的不同，可分为 
A~U (无I、 J)19 组，猩红热主要由 A 组引起。已知该细菌有 M、R、T、S 四种表面抗原， M 蛋白是 
细菌的菌体成分，由 GAS emm 基因编码的 M 蛋白是 GAS 的主要致病因子，对中性粒细胞和血 
小板都有免疫毒性作用。 M 蛋白抗原变异是 M 分型的基础。到目前为止，根据 M 蛋白抗原特 
异性可将 GAS 分为100多个型别，不同的型别其致病性不同，部分菌株感染可引起严重并发症 
如风湿热/风湿性瓣膜性心脏病 （RF/RnD) 及急性肾小球肾炎等。而脂壁酸 （lipoteichoicacid， 
LTA) 对生物膜有较高的亲和力，有助于链球菌黏附于人的上皮细胞。 

A 组 p 型溶血性链球菌的致病力来源于细菌本身及其产生的毒素和蛋白酶类。细菌产生 
的毒素有:①致热性外毒素 （pyrogenic exotoxin), 即红疫毒素 (erythrogenic toxins)， 链球菌能产生 
A 、 B 、 C 、 D 4种抗原性不同的致热性外毒素，其抗体无交叉保护力,均能致发热和猩红热皮疹，并 
能抑制吞噬系统和 T 细胞的功能，触发 Schwartzman 反应; ②溶血素 (streptolysin) 有溶解红细胞、 
杀伤白细胞、血小板以及损伤心脏的作用,可分为0和 S 两种溶血素 c 

A 组 p 型溶血性链球菌产生的蛋白酶 有:① 链激酶 (溶 纤维蛋白酶， streptokinase) ，可溶解 
血块并阻止血浆 凝固； ②透明质酸酶(扩散因子， hyahmmidase)， 能溶解组织间的透明质酸，最终 
有利于细菌在组织内 扩散; ③链道酶，又称为脱氧核糖核酸酶 (DNase), 能裂解具有高黏稠度的 
DNA, 从而破坏宿主的组织和 细胞; ④烟酰胺腺嘌呤二核苷酸酶，可损害含有这种成分的组织和 
细胞; ⑤血清混浊因子 （opacity factor，OF) 是一种 ot 脂蛋白酶，可使马血清混浊，对机体产生特异 
性和非特异性免疫反应有抑制作用，有利于细菌的感染和扩散。 

该菌对热及干燥抵抗力不强,56丈30分钟及一般消毒剂均能将其杀灭，但在痰和脓液中可 
生存数周。 


[ 流行病学】 

(一）传染源 

患者和带菌者是主要传染源。 A 组0型溶血性链球菌引起的咽峡炎患者，排菌量大且不易 


(三）易感人群 

普遍易感。感染后抗体可产生抗菌免疫和抗毒素免疫：抗餡免疫 t 嬰来自抗 M 蛋白的抗 
I 体，具有型特异性，可抵抗同型菌的侵犯，但对不同型的链球菌感染尤保护作川，抗红疹毒素的 
| 免疫力较持久，但由于红疫毒素有5种血清型，其间无夂叉免疫，芯 •感染 W •种红•修毒素的 A 组 
I 链球菌仍可再发病。 

㈣流行特点 

本病多见于温带地区，寒带和热带少见。全年均可发生，但冬.多•以.秋季少。可发生 
I于任何年龄，但以儿童最为多见。中华人民共和国成立后，该病发病率 K 降，病死率已下降到1% 

| 以下，重型者已很少见。但 1986— 1987年江苏如东地区猩红热 流行时 仆:院患# 100例中，中毒 
I型占44例。本病流行轻重的演变，除与机体免疫力及社会 因索打 关外，闲种及其海力变化也起 
着很大的作用。2011年，中国香港特区发生猩红热鉍发，导致两名儿欲死广，发现当年流行的 
菌株发生变异，导致传染性、致病性增强，以及对多种抗生素耐药 M 汁: d 起I••海猩红热暴发的 
GAS 菌株也显示出对大环内酯类和克林霉素耐药。 

【发病机制与病理解剖】 

猩红热的临床表现主要由化脓性、中毒性和变态反应性病变综介而成，并引起相应的病理 
改变。 

(-) 化脓性病变 

A 组 p 型溶血性链球菌在 LTA 的辅助下黏附于黏膜上皮细胞，随后 M 入组织引起炎症，通 
| 过 M 蛋白和细菌荚膜抵抗机体吞噬细胞的作用，在链激酶、透明质酸酶等作用下,使炎症扩散并 
引起组织坏死。 

(二）中毒性病变 

链球菌产生的毒素进人血液循环后，引起全身毒血症表现，如发热、头晕、头痛等。红疫毒 
素使皮肤血管充血、水肿，上皮细胞增殖，白细胞浸润，以毛_周闱最为明显，形成典型的猩红热 
样皮疹。最后表皮死亡而脱落，形成“脱屑”。黏膜亦可充血，有时呈点状出血，形成“内疹”。肝、 

' 脾、淋巴结等间质血管周围有单核细胞浸润，并有不同程度的充血及脂肪变性。心肌可有混浊 
肿胀和变性，严重者可坏死。肾脏呈间质性炎症。中毒型患者的中枢神经系统可见营养不良 
变化。 

| (三）变态反应性病变 

个别病例于病程第2、3周时，可出现变态反应性变化，主要见于心、背及关节滑囊浆液性炎 
症。其原因可能是 A 组链球菌某些型与受感染者心肌、肾小球基底膜或关节滑铤的抗原产生交 
叉免疫反应，也可能是形成了抗原抗体复合物沉积在上述部位致免疫损伤。 

【临床表现】 

潜伏期为1~7天，一般为2~3天。 

㈠普通型 

在流行期间大多数患者厲于此型。典型临沐衣现为 H 发 热：多 々持纹忭，沐温 吋达 39^： V 
彳 1，可伴有头痛、全身不适等全身中毒症状;②咽峡炎：及现力_楠，部允血件可冇脓 
性渗出液，颌下及颈淋巴结呈非化脓性炎症改变;③皮疹：发热 G 24 小时内外始发疮•始于取; ' 



颈部及上胸部，然后迅速茲及 全身； 典型的皮疹为在皮肤上出现均勻分布的弥漫充血性针尖大 
小的丘疫，压之褪色，汴存痒感：部分患者可见带黄白色脓头且不易破溃的皮疹，称为“粟粒疹”。 
严重的患者出现出血性皮疹在皮肤皱摺，皮疹密集或由于摩擦出血呈紫色线状，称为“线状 
疹”（又称 Pastia 线•帕氏线I如颜曲部位仅有充血而无皮疹，口鼻周围充血不明显，相比之下 
显得发白，称为 “P 阆苍 A 阍"，腭部可见有充血或出血性黏膜内疹。病程初期舌覆白苔，红肿 
的乳头凸出于內荇之外，称为••草窃舌％ 2~3天后白苔开始脱落，舌面光滑呈肉红色，乳头仍 
凸起，此称“杨梅沂”多数情况下，皮疹于48小时达高峰，然后按出诊顺序开始消退，2~3天 
内退尽，但重者町持续1堝左右。疹退后幵始皮肤脱屑，皮疹密集处脱屑更为明显，尤以粟粒 
疹为重，可呈片状脱皮，: T、 足掌、指(趾）处可呈套状，而面部、躯干常为糠屑状。近年来以轻症 
患者较多，常常仅有低热、轻度咽痛等 症状; 皮疹稀少，消退较快，脱肩较轻，但仍可引起变态反 
应性并发症。 

(二） 脓毒型 

咽峡炎中的化脓性炎症，渗出物多，往往形成脓性假膜，局部黏膜可坏死而形成溃疡。细菌 
扩散到附近组织，形成化脓性中耳炎、势窦炎、乳突炎及颈淋巴结炎，甚至颈部软组织炎，还可引 
起败血症。目前 li¥ 见. 

(三） 中毒型 

中毒型临床表现％嬰为毐血症明显。高热、头痛、剧烈呕吐，甚至神志不清、中毒性心肌炎 
及感染性休克.咽峡炎+重但皮疹很明显，可为出血性。但若发生休克，则皮疹常变成隐约可见。 
病死率高，目前亦很少见。 

泗）夕问4型 

外科型包括产科型，病原菌从伤口或产道侵入而致病，故没有咽峡炎。皮疹首先出现在伤 
口周围，然后向全身蔓延」一般症状较轻，预后也较好。可从伤口分泌物中培养岀病原菌。 

【实验室检查】 

㈠ 一般检查 

1. 血象內细胞总数升高可达 （10 〜 20)xl0 9 /L, 中性粒细胞在80%以上，严重患者可出现 
中毒颗粒。出疹后嗜酸性粒细胞增多占5%~10%。 

2•尿液常规检查一般无明显异常。如果发生肾脏变态反应并发症，则可出现尿蛋白、红 
细胞、白细胞及管型： 

(二） 血清学检查 

可用免疫荧光法检测咽拭子涂片进行快速诊断。 

(三） 病原学检查 

可用咽拭子或其他病灶的分泌物培养溶血性链球菌。 


【诊断】 


临床上具打猩红热特征性表现，实验室检查白细胞数高达 (10~20)xl0 9 /L， 中性粒细胞占 
80%以上，胞质内可见屮毒颗粒。出疹后嗜酸性粒细胞增多，可占5%甚至10%。咽拭子、脓液 
培养获得 A 组链球菌为确诊依据 .. 结合病史中有与猩红热或咽峡炎患者接触者或当地有流行 
的流行病学史，有助 f 诊断。 

【鉴别诊断】 


(一）其他咽峽炎 

在出皮疹前咽峡炎 1 j •般急性咽峡炎较难鉴别。内喉患者的咽峡炎比猩红热患者轻，假膜 


较坚韧且不易抹掉，猩红热患者咽部脓性分泌物容易被抹掉 = 但有时猩红热与白喉可合并存在， 
细菌学检查有助于诊断。 

(二）其他雄性疾病 

猩红热皮疹与其他发疫性疾病的鉴别要点 如下： 

1. 麻疹有明显的上呼吸道卡他症状。皮疹一般在第4天出现.大小不等，形状不一，呈暗 
红色斑丘疹,皮疹之间有正常皮肤,面部皮疹特别多。 

2. 风疹起病第1天即出皮疼。开始呈麻疫样，第2天躯干部增多 R 可融合成片.类似猩 
红热,但无弥漫性皮肤潮红，此时四肢皮疹仍为麻疹样，面部皮 疹巧身 I•.一样多。皮疹于发病 
3天后消退，无脱屑。咽部无炎症,耳后淋巴结常肿大。 

3. 药疹有用药史。皮疫有时可呈多样化表现，既有猩纟1：热样皮疮， M 时也冇荨麻疹样皮 
疹。皮瘆分布不均匀，出疫顺序也不像猩红热那样由上而下，由躯 F 到叫眩，尤杨梅舌,除因患 
者咽峡炎而服药引起药疹者外,一般无咽峡炎症状= 

4. 金黄色葡萄球菌(金 葡菌) 感染有些金葡菌能产生红疼毐索.也可以引起猩红热样的 
皮疹。鉴别主要靠细菌培养。由于此病进展快，预后差,故应提高畀惕「 戍根据 药敏试验给予 
抗生素治疗。 


【治疗】 

(―)治疗 

包括急性期卧床休息，呼吸道隔离。 

(二）病原治疗 

目前多数 A 组链球菌对青霉素仍较敏感。可用青霉素，每次80万 U , 2~3次/天,肌内注射， 
连用 5-7 天。80%左右的患者24小时内即可退热,4天左右咽炎消失.皮疼消退=脓毒型患者 
应加大剂量到800万~2000万 U/d, 分2~3次静脉滴人,儿童20万 U./ (k s • tl) 分2~3次静脉滴人， 
连用10天,或热退后3天。对青霉素过敏者，可用红霉素，成人剂量为1 .5~2g/d ，分4次静脉滴人， 
儿童剂量为 30-50mg/(kg.d)， 分4次静脉滴人。也可用复方磺胺甲聰吨 （SMZ-TMP), 成人每天 
4片，分2次口服，小儿酌减。 

对带菌者可用常规治疗剂量青霉素连续用药7天 ，一 般均可转阴。 

㈢对症治疗 

若发生感染中毒性休克，要积极补充血容量，纠正酸中毒，给血管活性药等。对已化胺的病 
灶,必要时给予切开引流或手术治疗。 

【预防】 

(-) 隔离患者 

住院或家庭隔离至咽拭子培养3次阴性，且无化脓性并发症出现， "1 ■解除隔离（自治疗曰起 
不少于7天)。收患者时，应按人院先后进行隔离。咽拭子培养持续阳性者应延长隔离期。 

(二）接触者的处理 

儿童机构发生猩红热患者时，应严密观察接触者(包括儿童及丁.作人员) 7 天。 认真进行唐 
间检査，有条件可做咽拭子培养。对可疑猩红热、咽峡炎患者及带菌#.都应给予隔离治疗。疾 
病流行期间,儿童应避免到公共场所活动。 


(韦嘉) 
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第十二节流行性脑脊髓膜炎 

流行性脑脊髓膜炎 （meningococcal meningitis) 简称为流脑，是由脑膜炎奈瑟菌 (Neisseria 
引起的急性化脓性脑膜炎。其主要«床表现是突发高热、剧烈头痛、频繁呕吐， 
皮肤黏膜瘀点、疲斑及脑膜刺激征.严重者可有败血症休克和脑实质损害，常可危及生命。部分 
患者暴发起病，可迅速致死。 



脑膜炎奈瑟菌（又称脑膜炎球菌）属奈瑟菌属，革兰染色阴性,呈肾形双球菌,0.6~0.8^1>1大 
小。常呈凹面相对成对排列或呈四联菌排列。有荚膜，无芽胞，不活动。为专性需氧菌，在普通 
培养基上本菌不易生长，在巧克力或血培养基或卵黄培养基上生长良好。 

脑膜炎奈瑟菌具有下列主要抗原 :血清 群特异性荚膜多糖、主要外膜蛋白 J 旨寡糖及菌毛抗 
原等。 按表面特异性荚膜多糖抗原之不同分为 A、B、C、D、X、Y、Z、29E、W135、H、I、K、L 13个亚 
群(90%以上为 A、B X .3 个亚群)。 

人是本菌唯一的天然宿主,对干燥、湿热、寒冷、阳光、紫外线及一般消毒剂均极敏感，在体 
外易自溶而死亡。 

在全球范围内脑膜炎奈瑟菌对磺胺类药物的耐药情况比较严重,1983年以后发现青霉素对 
其最低抑菌浓度有所升高。尚无对氯霉素耐药报道。 



(-) 传染源 

带菌者和流脑患者是本病的传染源。本病隐性感染率高，流行期间人群带菌率高达50%, 
感染后细菌寄生于正常人鼻咽部，无症状不易被发现，而患者经治疗后细菌很快消失，因此，带 
菌者作为传染源的意义更重要。 

( Z ) 传播途径 

病原菌主要经咳嗽、打喷嘍借飞沫由呼吸道直接传播。因本菌在外界生活力极弱,故间接 
传播的机会较少,但密切接触如同睡、怀抱、接吻等对2岁以下婴幼儿的发病有重要意义。 

(三）人群易感性 

人群普遍易感，本病隐性感染率高。人群感染后仅约1%出现典型临床表现。新生儿自母 
体获得杀菌抗体而很少发病，在6个月~2岁时抗体降到最低水平,以后因隐性感染而逐渐获得 
免疫力，因此.以5岁以下儿童尤其是6个月~2岁的婴幼儿的发生率最高。人感染后产生持 
久免 疫力； 各群间有交叉免疫,但不持久。 




会出现发病高峰。我国曾先后发生多次全国性大流行，流行菌株以 A 群为主 ， H 1985年开展 A 
群疫苗接种之后，发病率持续下降，未再出现全国性大流行。近几年有卜-升趋势.尤其是 B 群和 
C 群有增多的趋势，在个别省份先后发生了 C 群引起的局部流行。 


【发病机制与病理解剖】 

㈠ 发病机制 

病原菌自鼻咽部侵入人体，脑膜炎球菌的不同菌株的侵袭力不同-最终是否发病以及病情 
的轻重取决于细菌和宿主间的相互作用。 

细菌释放的内毒素是本病致病的重要因素。内毒素引起全身的施瓦茨曼反应，激活补体， 
血清炎症介质明显增加，产生循环障碍和休克。脑膜炎球菌内毒素较其他内#素更易激活凝血 
系统，因此在休克早期便出现弥散性血管内凝血（出 ssemina td intravascular coagulation ， DIC ) 及 
继发性纤溶亢进，进一步加重微循环障碍、出血和休克，最终造成多器官功能衰竭, 

细菌侵犯脑膜，进人脑脊液，释放内毒素等引起脑膜和脊髓膜化脓性炎症及颅内压升高，出 
现惊厥、昏迷等症状。严重脑水肿时形成脑疝，可迅速致死： 

(二）病理解剖 

败血症期主要病变是血管内皮损害，血管壁炎症、坏死和血栓形成，血管周围出血。皮肤 
黏膜局灶性出血，肺、心、胃肠道及肾上腺皮质亦可有广泛出血「也常见心肌炎和肺水肿。脑 
膜炎期主要病变部位在软脑膜和蛛网膜，表现为血管充血、出血、炎症和水肿；大量纤维蛋白、 
中性粒细胞及血浆外渗，引起脑脊液混浊。颅底部由于化脓性炎症的直接侵袭和炎症后 
粘连引起脑神经损害。暴发型脑膜脑炎病变主要在脑实质，引起脑组织坏死、充血、出血及 
水肿。 

【临床表现】 

潜伏期一般为2~3天，最短1天，最长7天。按病情可分为以下 各製： 

(-) 普通型 

普通型约占发病者的90%。 

1. 前驱期(上呼吸道感染期）主要表现为上呼吸道感染症状，如低热、鼻塞、咽痛等，持续 
1~2天，但因发病急，进展快，此期常被忽视。 

2. 败血症期多数起病后迅速出现此期表现，高热、寒战、体温迅速升高达40丈以上，伴明 
显的全身中毒症状，头痛及全身痛，精神极度委靡。幼儿常表现哭闹、拒食、烦躁不安、皮肤感觉 
过敏和惊厥。70%以上的患者皮肤黏膜出现瘀点，初呈鲜红色，迅速增多，扩大，常见于四肢、软 
腭、眼结膜及臀等部位。本期持续1~2天后进人脑膜炎期： 

3. 脑膜炎期除败血症期高热及中毒症状外，同时伴有剧烈头痛、喷射性呕吐、烦躁不安以 
及颈项强直、克氏征和布氏征阳性等脑膜刺激征，重者谵妄、抽搐及意识障碍有些婴儿脑膜刺 
激征缺如，前囟未闭者可隆起，对诊断有很大意义，应注意因呕吐、失水等可造成前囟下陷。本 
期经治疗通常在2~5天内进入恢复期。 

4. 恢复期经治疗体温逐渐下降至正常，意识及精神状态改善，皮肤瘀点、瘀斑吸收或结櫛 
愈合。神经系统检查均恢复正常。病程中约有10%的患者可出现「 4 周疱疹患者一 般在卜 3 
周内痊愈。 

由免疫复合物反应引起的表现，多见于病后 7 ~ 14 人，以关订炎较明 M ，町同时出现发热，亦 
可伴有心包炎。 




(二） 暴发型 


少数患者起病急骤，病情变化迅速，病势凶险，如不及时治疗可于 24 小时内危及生命，病死 
率高。儿童多见：又可分为以下7 型： 

1. 休克型严重中毒症状，急起寒战、高热、严重者体温不升,伴头痛、呕吐，短时间内出现 
瘀点、瘀斑，可迅速增多融合成片：随后出现面色苍白、唇周与肢端发绀，皮肤发花、四肢厥冷、 
脉搏细速、呼吸急促苦抢救不及时，病情可急速恶化，周围循环衰竭症状加重，血压显著下降， 
尿量减少，昏迷 

2. 脑膜脑炎型主嬰表现为脑膜及脑实质损伤，常于1~2天内出现严重的神经系统症状， 
患者高热、头痛、呕吐，意识障碍，可迅速出现昏迷。颅内压增高，脑膜刺激征阳性，可有惊厥，锥 
体束征阳性，严重者可发生脑疝。 

3. 混合型 "J ■先后 或同时出现休克型和脑膜脑炎型的症状。 

(三） 轻型 

多见于流脑流行后期，病变轻微，临床表现为低热，轻微头痛及咽痛等上呼吸道症状，可见 
少数出血点。脑脊液多无明显变化，咽拭子培养可有脑膜炎奈瑟菌生长。 

(四） 慢性型 

不多见，成人患者较多，病程可迁延数周甚至数月。常表现为间歇性发冷、发热，每次发热 
历时12小时后缓解，相隔1~4天再次发作。每次发作后常成批出现皮疹，亦可岀现瘀点。常伴 
关节痛、脾大、血液内细胞增多，血液培养可为阳性。 

【实验室检查】 

(一） 血象 

白细胞总数明显增加，一般在 （10~20 )x 10 9 / L 以上，中性粒细胞升高在80% 〜 90%以上。并 
发 DIC 者血小板减少。 

(二） 脑脊液检查 

脑脊液检查是确诊的重要方法。病初或休克型患者，脑脊液多无改变，应12~24小时后复查。 
典型的脑膜炎期，压力增高，外观呈浑浊米汤样甚或 脓样； 白细胞数明显增高至1000 x 10 fi / L 以 
上，以多核细胞 为主; 糖及氯化物明显减少，蛋白含量升高。须强调的是临床上表现为脑膜炎时 
脑脊液检査应是影像学检査之前的选择。 

(三） 细菌学检查 

细菌学检查是确诊的重要手段。应注意标本及时送检、保暖、及时检查。 

1. 涂片皮肤瘀点处的组织液或离心沉淀后的脑脊液做涂片染色。阳性率约60%~80%。 
疯点涂片简便易行，应用抗生素早期亦可获得阳性结果，是早期诊断的重要方法。 

2. 细菌培养取疲斑组织液、血或脑脊液进行培养。应在使用抗菌药物前收集标本。如有 
脑膜炎奈瑟菌生长，应做药物敏感性试验。 

(四） 血清免疫学检查 

常用对流免疫电泳法、乳胶凝集试验、反向间接血凝试验、 ELISA 法等进行脑膜炎奈瑟菌抗 
原检测，主要用于早期诊断，阳性率在90%以上。 

(五） 其他 

脑膜炎奈瑟菌的 DNA 特异性片段检测、當试验等。 

【并发症及后遗症】 

早期抗菌药物治疗，并发症及后遗症均已极少见。有中耳炎、化脓性关节炎、心内膜炎、心 
包炎、肺炎、脑积水、硬脑膜 F 积液、肢端坏死、眼病等，也可有瘫痪、癫痫和精神障碍等。 



1. 有流脑流行病学史。 

2. 临床表现及脑脊液检查符合化脓性脑膜炎表现，伴有皮肤黏膜疲点、瘀斑。或虽无化脑 
表现，但在感染中毒性休克表现的同时伴有迅速增多的皮肤黏膜瘀点、瘀斑。 

(三）确诊病例 

在临床诊断病例的基础上，细菌学或流脑特异性血清免疫学检查阳性。 

【鉴别诊断】 

从国内发表的流脑误诊病例报告来看，流脑误诊为其他疾病的，前3位分别为上呼吸道感 
染、其他原因的败血症、各种原因的紫癜。而其他疾病误诊为流脑的，前3位分别 为:其 他细菌 
所致的化脓性脑膜炎、结核性脑膜炎、脑脓肿。还应与流行性乙型脑炎、其他病毒性脑膜炎和脑 
炎鉴别。 

1. 其他细菌引起的化脓性脑膜炎、败血症或感染性休克 

(1) 肺炎链球菌感染多见于成年人，大多继发于肺炎、中耳炎和颅脑外伤。 

(2) 流感嗜血杆菌感染多见于婴幼儿。 

(3) 金黄色葡萄球菌引起的多继发于皮肤感染。 

(4) 铜绿假单胞菌脑膜炎常继发于腰穿、麻醉、造影或手术后。 

(5) 革兰阴性杆菌感染易发生于颅脑手术后。 

此外，上述细菌感染均无明显季节性，以散发为主，无皮肤瘀点、瘀斑。确诊有赖于细菌学 
检查。 

2. 结核性脑膜炎多有结核病史或密切接触史，起病缓慢，病程较长,有低热、盗汗、消瘦等 
症状，神经系统症状出现晚,无疲点、疲斑，脑脊液以单核细胞为主，蛋白质增加.糖和氯化物减 
少; 脑脊液涂片可检查抗酸染色阳性杆菌。 

【预后】 

本病普通型如及时诊断，合理治疗则预后良好，多能治愈，并发症和后遗症少见。暴发型病 
死率较高，其中脑膜脑炎型及混合型预后更差。小于1岁的婴幼儿及老年人预后差。如能早期 
诊断,及时予以综合治疗,病死率可显著下降。 

【治疗】 

(-) 普通型 

1. 病原治疗一旦高度怀疑流脑，应在30分钟内给予抗菌治疗。尽早、足量应用细菌敏感 
并能透过血脑屏障的抗菌药物。常选用以下抗菌 药物： 

(1) 青 霉素： 目前青霉素对脑膜炎球菌仍为一种高度敏感的杀菌药物，国内偶有耐药报道 ■> 
虽然青霉素不易透过血脑屏障，即使在脑膜炎时也仅为血中的10%>-30%,但加大剂量能在脑脊 
液中达到治疗有效浓度。成人剂量为800万 U , 每 8 小时一次。儿童剂量为20万 -40 万 u / kg , 
分3次加人5%葡萄糖液内静脉滴注，疗程5~7天。 



⑵头孢菌 素：第 7代头孢菌素对脑膜炎球菌抗菌活性强，易透过血脑屏障，且毒性 
低。头孢噻肟钠剂量，成人 2g, 儿童 50mg/kg， 每6小时静脉滴注1 次; 头孢曲松成人 2g， 儿童 
50 〜 lOOmg/kg, 每12小时静脉滴注1次。疗程7天。 

(3) 氯霉素 ：较易 透过血脑屏障，脑脊液浓度为血浓度的30%~50%,除对脑膜炎球菌有良好 
的抗菌活性夕卜，对肺炎球菌和流感杆菌也敏感，但需警惕其对骨髓造血功能的抑制，故用于不能 
使用青霉素的 患者。 成人剂蛰为 2~3g, 儿童剂量为 50mg/kg， 分次加人葡萄糖液内静脉滴注，疗 
程5~7天。 

近年来脑膜炎球菌已出现耐药菌株，应引起注意。疑耐药菌存在，应在体温正常后3~5天， 
症状、体征消失，复査脑脊液正常后停药。 

2. 一般对症治疗强调早期诊断，就地住院隔离治疗，密切监护，是本病治疗的基础。做好 
护理，预防并发症。保证足够液体量、热量及电解质。高热时可用物理降温和药物 降温; 颅内高 
压时予20%甘露醇 l~2g/kg, 快速静脉滴注，根据病情4~6小时一次，可重复使用，应用过程中应 
注意对肾脏的损害。 

(二）暴发型流脑的治疗 

1. 休克型治疗 

(1) 尽早应用抗菌药物 :可联 合用药，用法同前。 

⑵迅速纠正休克 :①扩 充血容量及纠正酸中毒治疗 :最初 1小时内成年人 lOOOmlJL 童 
10~20ml/kg， 快速静脉滴注。输注液体为5%碳酸氢钠液 5ml/kg 和低分子右旋糖酐液。此后酌 
情使用晶体液和胶体液，24小时输人液量2000 〜 3000ml 之间，儿童为 50~80ml/kg， 其中含钠液体 
应占1/2左右，补液量应视具体情况。原则为“先盐后糖、先快后慢”。用5%碳酸氢钠液纠正 
酸中毒。②血管活性药物应 用：在 扩充血容量和纠正酸中毒基础上，使用血管活性药物。常用 
药物为莨菪类，首选不良反应较小的山莨菪碱(654>2)，每次 0.3~0.5mg/kg， 重者可用 lmg/kg， 隔 
10~15分钟静注1次，见面色转红，四肢温暖，血压上升后，减少剂量，延长给药时间而逐渐停药。 
阿托品可替代山莨菪碱。 

⑶ DIC 的 治疗: 高度怀疑有 DIC 宜尽早应用肝素，剂量为 0.5~1.0mg/kg， 以后可4~6小时重 
复一次。应用肝素时，用凝血时间监测，要求凝血时间维持在正常值的 2.5 〜 3倍为宜。多数患者 
应用1~2次即可见效而停用。高凝状态纠正后，应输入新鲜血液、血浆及应用维生素 K, 以补充 
被消耗的凝血因子。 

(4) 肾上腺皮质激素的 使用： 适应证为毒血症症状明显的患者。地塞米松，成人每天 
10~20mgJL 童 0.2~0.5mg/kg, 分1~2次静脉滴注。一般不超过3天。 

(5) 保护重要脏器 功能: 注意心、肾功能，根据情况对症治疗。 

2. 脑膜脑炎型的治疗 

(1) 抗菌药物的应用 :用法 同前。 

(2) 防治脑水肿、脑 疝:治 疗关键是及早发现脑水肿，积极脱水治疗，预防脑疵。可用甘露醇 
治疗，用法同前，此外还可使用白蛋白、甘油果糖、咲塞米、激素等药物治疗。 

(3) 防治呼吸 衰竭: 在积极治疗脑水肿的同时，保持呼吸道通畅，必要时气管插管，使用呼吸 
机治疗。 

3. 混合型的治疗此型患者病情复杂严重，应积极治疗休克，又要注重脑水肿的治疗。因 
此应在积极抗感染治疗的同时,针对具体病情，有所侧重，两者兼顾。 

【预防】 

(一）管理传染源 

早期发现患者就地隔离治疗，隔离至症状消失后3天 ，一 般不少于病后7天。密切观察接 
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触者，应医学观察7天。 

(二） 切断传播途径 

搞好环境卫生，保持室内通风。流行期间加强卫生宣教，应避免大型集会或集体活动，不要 
携带婴儿到公共场所，外出应戴口罩。 

(三） 保护易感人群 

疫苗预防以15岁以下儿童为主要对象，新兵人伍及免疫缺陷者均应注射。国内多年来应 
用脑膜炎球菌 A 群流脑多糖疫苗，保护率达90%以上。近年由于 C 群流行，我国已开始接种 
A+C 群流脑多糖疫苗，也有很高的保护率。 

药物 预防: 对密切接触者，除作医学观察外，可用磺胺甲嗯唑进行药物预防，剂量均为每天 
2gJL 童 50~100mg/kg， 连用3天。另夕卜，头孢曲松、氧氟沙星等也能起到良好的预防作用。 

(陈士俊） 
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第十三节结核病 

结核病 (tuberculosis) 是由结核分枝杆菌 (Mycobacterium tuberculosis ) 弓 I起的一种慢性感染性 
I疾病，以肺结核最常见，主要病变为结核结节、浸润、干酪样变和空洞形成。临床多呈慢性过程， 

| 表现为长期低热、咳痰、咯血等。除肺外尚可侵袭浆膜腔、淋巴结、泌尿生殖系统、肠道、肝脏、骨 
关节和皮肤等多种脏器和组织。 

【病原学】 

结核分枝杆菌（简称结核杆菌）属放线菌目、分枝杆菌科、分枝杆菌属，包括人型、牛型、 

!鸟型和鼠型等类型。对人致病的主要为人型(标准株 H 37 Rv), 牛型少见。结核杆菌细长而稍弯， 
i 两端微纯，约 (0.3~0.6Vmx (l~4Vm。 无芽胞、无鞭毛、不能活动。该菌严格需氧，呈缓慢分 
' 枝生长，一般培养4~6周形成菌落。不易染色，但着色后可抵抗酸性乙醇脱色，故又称为 
| 抗酸杆菌 （acid-fast bacillus)。 对外界抵抗力较强,耐干燥，在干痰中可存活6〜8个月；对热、紫 
外线、乙醇比较 敏感; 煮沸1分钟、5%~12%甲酚皂(来苏)2~12小时,75%乙醇2分钟均可将 
I 其灭活。 

结核杆菌菌体含类脂质、蛋白质和多糖类。菌体成分在赋予其抗酸性、多态性和抵抗力强 
；等特性的同时，也和诱导宿主免疫反应及导致结节性病理变化等致病性相关。如索状因子(双 
分枝菌酸海藻糖脂)能抑制白细胞游走，引起慢性肉 芽肿; 憐脂能促进单•核细胞增生，使吞噬细 
:胞转为类上皮细胞，形成结核 结节; 蜡质 D 可激发机体产生迟发型超敏反 位； 菌体蛋白使机体发 
| 生变态反应。 

在一些特定的条件下，结核杆菌的形态、致病力、药物敏感性等特性町发牛.改变，如形成 L 
型细菌、产生耐药菌株等。耐药性为结核杆菌重要的生物学特性，按其产•生机制可分为选择性 
突变耐药、适应性耐药、质粒介导耐药及交叉耐药等类型;从细菌流彳 i 病学角度 nj ■分为原发耐药 



和继发耐药。耐药的产生主要与基因突变有关，如利福平耐药与 rpoB 基因突变有关，耐异烟肼 
与 a h P C、inhA、k a tr， 基因突变相关。耐药的发生常由不合理的抗菌治疗 引起; 此外,药品质量差、 
患者吸收障碍、治疗依从性差、 HIV 感染等也与耐药发生有关。耐药结核病是指结核病患者感 
染的结核分枝杆廚被体外试验证实对1种或多种抗结核药物耐药的现象。耐药结核病一般分 
为4 类:① 单耐药 ：结核 病患者感染的结核分枝杆菌经体外证实对1种抗结核药物 耐药; ②多耐 
药 :结核 病患者感染的结核分枝杆菌经体外证实对1种以上的抗结核药物耐药，但不包括同时 
耐异烟胼、利 福平; ③耐多药 （rimhidrug resistance ， MDR): 结核病患者感染的结核分枝杆菌经体 
外证实至少同时对 沣烟肼 、利福平 耐药; ④广泛 耐药: 结核病患者感染的结核分枝杆菌体外被证 
实除至少同时对异烟肼、利福平耐药外，还对任何氟喹诺酮类药物产生耐药，以及3种二线抗结 
核注射药物（卷曲霉素、卡那霉素和阿米卡星）中的至少1种耐药。 

【流行病学】 

㈠传染源 

传染源是排菌的患#和动物（主要是牛)。排菌的开放性肺结核患者是主要传染源。经正规 
化疗后，随着痰菌排 M 减少而传染性降低。 

(二） 传播途径 

以空气传播为主。肺结核患者咳嗽、喷嚏排出的结核杆菌悬浮在飞沫核中播散，健康人吸 
入可致感染;痰干燥结核杆菌随尘埃吸入也可感染。其他途径如饮用带菌的牛奶经消化道感染、 
患病孕妇母婴传播及经皮肤伤口感染均少见。 

(三） 易感人群 

普遍易感。婴幼儿、青春后期及老年人发病率较高。社会经济发展水平低下的人群因居住 
拥挤、营养不良等原因发病率较高。患糖尿病、硅沉着病(矽肺)、恶性肿瘤以及过度劳累、妊娠等 
易诱发结核病。免疫抑制状态（如器官移植、艾滋病)患者尤其易好发结核病。 

㈣ 流行现状 

根据世界卫生组织《2012年全球结核病报告》，结核病仍然是当今一个主要传染病杀手。其 
流行的主要特 点为： ①罹患结核病的人数不断下降，但全球负担仍然很重，在2011年有870万 
新发 病例; ②估计每年有140万人死于结核病，包括50万名 妇女; ③尽管非洲和欧洲区尚不能 
按计划实现到2015年将较1990年病死率减半的目标，但世界卫生组织所有六个区域的新发病 
例和病死率均有 下降; ④在应对耐多药结核病方面的进展一直比较缓慢。从世界情况看，估计 
患病的患者中只有1/5得到诊断。在我国结核病仍是危害我国人民健康和生命的主要传染病， 
疫情十分严重。据世界卫生组织评估，目前我国结核病年发病人数约为130万，占全球发病人 
数的14%，位居全球第二位。新中国成立以来我国相继实施了 3个全国结核病防治十年规划。 
特别是从2001年开始，全面推行了现代结核病控制策略，取得了显著成效，结核病疫情上升势 
头得到有效遏制。2010年全国涂阳肺结核患病率降至66/10万，比2000年下降了 61%,提前实 
现了联合国千年发展 H 标确定的结核病控制指标。近年来，我国耐多药肺结核危害日益凸 
显，每年新发患者人数约12万，未来数年内可能出现以耐药菌为主的结核病流行态势。结核 
菌 /H1V 双重感染患者人数持续增加，防治工作更待 加强; 中西部地区、农村地区结核病防治形 
势严峻。 

【发病机制与病理解剖】 

(― ) 发病机制 

吸人肺泡的结核杆菌吋被吞噬细胞吞噬和杀灭。当结核杆菌数量多或毒力强时，因其大 
慑繁殖导致肺泡吞噬细胞溶解、破裂，释放出的结核杆菌可再感染其他吞噬细胞和局部组织。 


经吞噬细胞处理的结核杆菌特异性抗原传递给 T 淋巴细胞使之致敏，机体町产生两种形式的 
免疫反应，即细胞介导的免疫反应 （cell mediated immunity，CMI) 和迟发型超敏反应 （delay type 
hyp e rs enS itivity,DTH), 对结核病的发病、演变及转归起着决定性的作用： 

1. 细胞介导免疫反应 （CMI) 是机体获得性抗结核免疫力最主要的免疫反应。当致敏的 
004 + 1'细胞再次受到抗原刺激而激活，产生、释放氧化酶和多种细胞因子，如 IL-2、IL-6、INF-7 
等，与 TNF-a 共同作用加强对病灶中结核杆菌的杀灭作用。当 CDS^T 细胞溶解已吞噬结核杆 
菌和受抗原作用的吞噬细胞时，可导致宿主细胞和组织破坏，并同时伴有结核杆菌的释放与 
扩散。 

2. 迟发型超敏反应 （DTH) 是机体再次感染结核杆菌后对细菌及其产物（结核蛋白及脂质 
D) 产生的一种超常免疫反应。结核杆菌注入未受染的豚鼠，10~14天注射局部形成结节、溃疡、 
淋巴结肿大，周身血行播散而 死亡; 少量结核杆菌感染豚鼠后3 〜 6周，再注射等 M 的结核杆菌， 
2~3天局部迅速形成溃瘍，随后较快愈合，无淋巴结肿大与全身播散，豚鼠存活，此即为 Koch 现 
象。前者为初次 感染; 后者为再次感染，局部剧烈反应说明超敏反应参与，但因获得免疫力病灶 
趋于局限。 Koch 现象可解释原发型结核和继发型结核的不同发病机制：人体感染结核杆菌后 
仅5%发病为原发型肺 结核; 5%的人在免疫力低时发病称为继发型肺 结核; 90%的人终身不发病。 
初次感染的结核杆菌潜伏于淋巴结处，或随菌血症到全身脏器潜伏，成为肺外结核发病的来源。 

(二）病理改变 

1. 基本病变有渗出、增生和变质三种基本病变，结核结节和干酪性坏死是特征性病变。 
渗出型病变往往出现在机体免疫力弱、致敏淋巴细胞活性高时，表现为组织充血、水肿，中性粒 
细胞、淋巴细胞及单核细胞浸润，纤维蛋白渗出等。当结核杆菌数 M 少而致敏淋巴细胞增多时 
则形成增生型病变，即结核结节形成。结节中央为朗格汉斯细胞 （Langhans rell)， 周围是类上皮 
细胞及淋巴细胞、浆细胞。结核性肉芽肿是增生型病变的另一种表现，多见于空洞壁、窦道及干 
酪坏死灶周围。当病变恶化变质时则表现为干酪性坏死。镜下组织细胞混浊肿胀、胞质脂肪变 
性、胞核碎裂 溶解； 肉眼观坏死组织呈黄色乳酪样。二•种病变常以某种病变为主，可相互转化、 
交错存在。 

2. 病理演变渗出型病变组织结构大体完整。机体免疫力提高或经有效化疗后病变可吸 
收。随着炎性成分吸收，结节性病灶中成纤维细胞和嗜银细胞增生，形成纤维化。轻微干酪型 
坏死可经过治疗吸收，遗留细小纤维瘢痕。局限的干酪病灶可脱水形成钙化灶。纤维化和钙化 
是机体免疫力增强、病变静止、愈合的表现。空洞壁可变薄，空洞可逐渐缩小、闭合，遗留瘢痕。 
空洞久治不愈或严重免疫抑制可引起结核杆菌扩散，包括局部病灶蔓延邻近组织、支气管、淋巴 
管和血行播散到肺外器官。钙化灶或其他静止期结核杆菌可重新活跃€ 


【临床表现】 

(一）临床类型 

根据结核病的发病过程和临床特点，结核病可分为以下5 型： 

1. 原发型肺结核（I型）为初次感染后发病的肺结核，也称初染结核=包括原发综合征 
(primary syndrome) 及胸内淋巴结结核。肺内原发灶、引流淋巴管炎及肺 f 】淋巴结肿大，三者合 
称原发综合征。X线可仅显示肺门淋巴结或纵隔淋巴结肿大，称为支气管淋巴结结核。此型多 
见于儿童，偶尔发生于既往未受感染的成年人。原发灶好发于胸膜下通气良好的肺区(如上叶 
下部和下叶上部)。临床症状轻微，90%以上患者为自限性 — 

2. 血行播散型肺结核 （ II型）多由原发型肺结核发展而来，常见于 儿童. 在成人，原发感 
染后潜伏于病灶中的结核杆菌进人血液循环或因肺及其他脏器活动性结核病灶侵袭淋巴道而 
引起，包括急性、亚急性及慢性血行播散型肺结核'种类型-结核杆菌短 期大竃 入侵引起的急 



核杆菌入侵或机体免疫乃较好时，表现为亚急性及慢性血行播散型结核，病变局限于肺部。 

3. 继发型肺结核 （III 型）由初染后体内潜伏病灶中的结核杆菌重新活动和释放而发病，极 
少数可为外源性再感染所致，是成人肺结核的最常见类型。包括渗出型肺结核、增殖型肺结核、 | 
干酪型肺炎、结核球或空洞等表现。因浸润病灶的大小和病变活动程度不同，临床表现差异很I 
大。好发于肺 h 叶尖后段或下叶尖段。 

4. 结核性胸膜炎（IV型）是结核杆菌及其代谢产物进入处于高度过敏状态的胸膜引起的 | 
炎症。常发生于原发感染后数月.为播散型结核病的一部分。在病情发展的不同阶段有干性胸 
膜炎、渗出性胸膜炎及结核性脓胸等表现，以结核性渗出性胸膜炎最常见。 

5. 肺外结核（V型）是结核杆菌感染了肺部以外的脏器而引起的临床结核病。肺外结核 | 
的发病大多发生在肺内初次感染的基础上，后经淋巴或血行途径播散至肺外某个或多个脏器。 | 
但其中大多不引发进行性病变，而处于“休眠状 态”； 当机体发生其他疾病或免疫机制受损时，才 | 
会产生活动性病变，引起某个或多个脏器的结核病。如结核性脑膜炎、骨结核、结核性腹膜炎、 i 
肠结核以及泌尿生殖系统结核等。 

(二）症状与体征 

结核病的临床表现多种多样。临床表现与病灶的类型、性质和范围以及机体反应性有关。 | 

1. 全身症状发热为结核最常见的全身性症状，常提示结核病的活动和进展。临床多数起 | 
病缓慢，长期低热，多见于午后或半晚，可伴有疲倦、盗汗、食欲下降、体重减轻等。病变扩展时 | 
可出现高热、咳嗽、胸痛或全身衰竭等。可有多关节肿痛、四肢结节性红斑及环形红斑等结核性 
风湿病表现。 

2. 呼吸系统症状主要表现为 ：咳嗽 、咳痰、咯血和胸痛等。咳嗽是肺结核的常见症状，一! 
般咳嗽轻微、干咳 或少量 黏液痰，继发细菌感染时痰呈脓性。肺结核患者可有不同程度的咯血。 
当炎症波及壁 M 胸膜时，相应胸壁有刺痛，一般并不剧烈，可随呼吸和咳嗽加重。肺实变范围广 
或干酪性肺炎荇有胸部叩诊浊音、支气管呼吸音、细湿啰音等体征。支气管结核可有刺激性呛I 
咳、局限性哮鸣：慢性空洞性肺结核患侧胸廓下陷、肋间变窄、气管和纵隔移位。渗岀性胸膜I 
炎常有发热、胸痛、咳嗽等；大量积液者呼吸困难，呼吸运动受限，胸部语颤及呼吸音减弱或消I 
失等。 

3. 其他系统表现淋巴结结核 （tuberculosis of lymph nodes) 常出现无痛性淋巴结肿大，可坏 i 
死液化、破溃、瘘管形成等。结核性心包炎 (tuberculous pericarditis) 表现为心前区疼痛、呼吸困难、! 
心界扩大、颈静脉怒张等表现。结核性脑膜炎 （tuberculous meningitis) 多有头痛、呕吐、意识障碍| 
等表现。结核性腹膜炎 （tuhenmlous peritonitis) 常有腹腔积液或腹膜粘连，表现为发热、腹痛、腹 
胀、腹壁揉面感等肠结樹 tuberculosis of intestines) 以回盲部多见，表现为消瘦、腹泻与便秘交替、 1 
腹部肿块等表现。肾、输尿管及膀胱结核有膀胱刺激征、血尿及脓尿等。肝、脾结核表现为发热、 i 
消瘦、贫血、肝脾大等： 

【实验室与辅助检查】 

(一） 一般检查 

外周血白细胞计数一般正常，可有血红蛋白降低。在急性进展期白细胞可增多，重症感染 
时可发生类血病样血象血沉可增快，但无特异性。 

(二） 病原体检查 

1•涂片镜检痰、诚、胸水、粪便等各种分泌物、排泄物以及淋巴结穿刺吸引物涂片可査到 
抗酸杆傲, m 阳性率低痰涂片阴性不能排除肺结核，连续检査多3次，可提高其检出率。 

2. 病原菌分离分离培养法检出率高于涂片镜检法，同时可鉴别非结核分枝杆菌，是诊断 


标准。一般采用改良罗氏 （Lowenstein-Jensen) 培养基，培养时间4~6周： BACTEC 培养检测系 
统是采用放射技术快速培养，进行药敏试验和菌型鉴定的方法：该法较常规改良罗氏培养法提 
高初代分离率约10%，检测时间也明显缩短。 

3. 特异性核酸检测核酸探针、 PCR 及 DNA 印迹杂交等可测结核杆菌 DNAo PCR 可测出 
l~100fg 纯化结核杆菌 DNA, 相当于1~20个结核杆菌。实时定量 PGR ( real-time PCR) 使扩增和 
检测同步进行，效果较好，但亦有假阳性。基因芯片技术也已用于结核杆繭鉴定、耐药性检测、 
基因组分析等。 

(三）免疫学检测 

1. 结核菌素皮肤试验结核菌素是结核杆菌的特异代谢产物，是鉴定人体是否感染结核 
杆菌和感染反应程度的一种生物制剂，包括旧结核菌素 UW tuberculin,OT) 和结核杆菌纯蛋白 
衍化物 (purified protein derivative,PPD) 0 我国应用的 PPD 主要有两种，一种是人结核杆菌制成 
的 PPD-C, 另一种是卡介苗 (Bacillus Calmette-Gu6rin,BCG) 制成的 BCG PPD。 以 PPD 5 IU (0.1ml) 
于前臂皮内注射， 72 小时后观察注射部位皮肤硬结直径 :直径 5~9mm 为弱 阳性； 10~19mm 为阳 
性反应，提示结核杆菌 感染; 成人强阳性(硬结节直径多 20mm 或 <20mm 但有水疱或坏死)提示 
活动性结核病可能。 

2. 血清学诊断随着对分枝杆菌分子生物学和免疫学研究的深入，酶联免疫吸附试验、斑 
点免疫渗滤试验、间接突光法、免疫印迹法和蛋白芯片等方法已应用于临床，检测血清、疲液、胸 
水等体液中相关抗体。近年来，采用 ELISA/ELISPOT (酶联免疫吸附/酶联免疫斑点）方法定量 
检测全血/外周血单核细胞在结核菌特异性抗原刺激下释放7-干扰素的水平，用于诊断潜伏性 
结核分枝杆菌感染以及结核病，即7-干扰素释放试验 （interferon gamma re-lease assay, IGRA)。 
目前已有两种较为成熟的方法，即 Quanti FERON-TB GOLD 试验 （QFT-G) 和 T-SP0TTB 试验，其 
对应的方法和试剂盒被美国 FDA 批准应用于临床。该方法具备灵敏、特异、快速的 优点; 缺点 
是操作较复杂，需特殊仪器设备，试剂费用较贵。 

泗）影像学检查 

影像学检查是诊断肺结核的重要手段，包括X线胸透 、胸片、 CT 等。 有助于对病变部位、范 
围、性质、演变情况和治疗效果作出判断。X线胸片可见斑点状、密度较高、边缘清楚的结节影， 
或云雾状、密度较淡、边界模糊的渗出灶或环形透光的空洞。 CT 显示纵隔肺门淋巴结、肺隐蔽 
区病灶与结节、空洞、钙化、支气管扩张等。 

(55) 内镜检查 

内镜检査包括支气管镜、胸腔镜、电子肠镜、腹腔镜、膀胱镜等，对某些结核病可提供病原学 
和病理学诊断。 

(六）活体组织检查 

对不排菌的肺结核以及与外界不相通的脏器结核病，如淋巴结、骨、关节、肝、脾等，可通过 
活体组织来进行病原学和病理学诊断。 

【并发症】 

肺结核可并发气胸、脓气胸、支气管扩张、肺不张和肺源性心脏病等;结核性脑膜炎可并发 
脑疝、癍 痫等; 结核性心包炎可有心包缩窄、循环障 碍等; 肠结核 BT 并发肠粘连、肠梗阻及肠出血 
等; 生殖系统结核可并发不孕、不育等。 

【诊断】 

(-) 肺结核的诊断 

肺结核的诊断须结合流行病学资料.临床表现与实验室，影像学辅助检查综合分析，主要的 




诊断依据为胸部X线、 CT 检查以及痰菌检查。出现下列情况应警惕本病的 可能: ①反复发作或 
迁延不愈的咳嗽、咳痰，或呼吸道感染正规抗菌治疗3周以上仍 无效; ②痰中带血或 咯血; ③长 
期发热(常为午后低热)，可伴盗汗、乏力、体重减轻、月经 失调; ④肩胛区湿啰音或哮 鸣音; ⑤结节 
性红斑、关节疼痛、泡性结膜炎等表现而无免疫性疾病 依据; ⑥有渗出性胸膜炎、肛瘘或长期淋 
巴结肿大等病史；⑦密切接触开放性肺结核的婴儿或儿童等。 

菌阴肺结核是指•:次痰涂片及一次培养阴性的肺结核,其诊断标准为 :①典 型肺结核临床 
症状和胸部X线 表现； ②抗结核治疗 有效; ③临床可排除其他非结核性肺部 疾患; ④ PPD(5TU) 
强阳性，血清抗结核抗体阳性;⑤痰结核菌 PCR+ 探针检测呈 阳性; ⑥肺外组织病理证实结核病 
变; ⑦ BALF 检出抗酸分枝 杆菌; ⑧支气管或肺部组织病理证实结核病变。具备①~⑥中3项或 
⑦-⑧条中任何1项可确诊：诊断肺结核时，并应注明病变范围(左侧、右侧或双侧)、痰菌和初 
治与复治情况。 

根据症状、肺部X线及痰菌综合判断结核病变活动性。下列情况之一为进展 期:新 发现活 
动性 病变; 病变较前恶化、增 多； 新出现空洞或空洞 增大; 痰菌阳性。下列三项之一为好 转期： 
病变较前吸收 好转; 空洞闭合或 缩小; 痰菌阴转。稳定期依 据有: 病变无活动性，空洞闭合，痰菌 
(每月査1次）连续6次阴性，空洞存在则须痰菌连续阴性1年以上。 

(二）肺外结核的诊断 

肺外结核由于发病的部位不同，会出现不同的症状和体征，且结核分枝杆菌的检出率低，因 
此，肺外结核的诊断应综合分析临床表现、治疗效果和辅助检查，必要时可通过各种途径的活 
检，经病理学证实确诊。 

各种浆膜腔结核主要结合临床表现、浆液性渗出液化验检查等综合分析作出诊断。结核性 
脑膜炎根据亚急性或慢性非化脓性脑膜炎等特点综合分析判断。肠结核者胃肠X线及纤维结 
肠镜检查有助于诊断。骨关节及泌尿生殖系统等结核的诊断主要根据临床表现和影像学检查。 
淋巴结、肝、脾等结核病依赖于活体组织病理检查确诊。 

【鉴别诊断】 

结核病临床表现多种多样，易与许多疾病相混淆,临床应结合症状、体征、影像学及实验室 
资料作全面分析。 

(一） 肺炎 

支原体、细菌性肺炎的胸部X线表现可与肺结核相似。支原体肺炎可在2~3周好转。细菌 
性肺炎常急起高热、胸痛、肺部大片炎症，须与干酷性肺炎相鉴别。前者痰可培养分离出致病菌， 
有效抗菌治疗2~3周炎症消失。 

(二） 肺脓肿 

肺结核空洞须与肺脓肿相鉴别，后者起病较急、发热高、胺痰多、血白细胞及中性粒细胞增 
高、痰细菌培养阳14。空洞型肺结核继发细菌感染应注意与慢性肺脓肿相鉴别。 

(三） 肺癌 

中央型肺癌常有痰中带血、肺门阴影等，与肺门淋巴结结核相似。周围型肺癌呈球形、分叶 
状块影应与结核球鉴别。肺癌多见于40岁以上男性，有刺激性咳嗽、胸痛及进行性消瘦，无明 
显毒血症状。胸部影像学、脱落细胞检查、支气管镜与活检有助于鉴别。 

(四） 支气管扩张 

应与慢性纤维空洞型肺结核鉴别。痰查抗酸杆菌阴性、支气管碘油造影或胸部 CT 检查有 
助于鉴别。 

(五） 其他疾病 

某些发热性疾病如伤寒、败血症、淋巴瘤等与结核病有诸多相似之处，应注意鉴别诊断。结 
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肠癌、克罗恩病等肠道疾病与肠结核相似，肠镜检查有助于鉴别 诊断- 肝 J$、 肾等器官疾病应 
根据相应临床表现同肺外结核病相鉴别。 

【预后】. 

早期诊断、正规治疗多可痊愈。随着 MDR-TB 的出现以及 AIDS 等免疫力低下疾病的增多， 
治疗难度加大。 


【治疗】 

结核病的治疗主要包括抗结核化学药物治疗、对症治疗和手术治疗，其中化疗是治疗和控 
制疾病、防止传播的主要手段。 

(-) 化学药物治疗 

1. 化学药物目前国际上通用的抗结核药物有十余种， WHO 制定的一线药物为异烟肼 
(INH)、 利福平 （RFP)、 吡嗪酰胺 (PZA)、 链霉素 （SM)、 乙胺丁醇 （EMB)， 其中除乙胺丁醇外均是杀 
菌药，是治疗的首选。抗结核药物的主要种类、常用剂量及毒副作用见表 4-2o 

2. 化疗方案原则为早期、规则、全程、联合、适量。整个化疗分为强化和巩固两个阶段。 
具体方案如表4>2 所示。 


表4~2常用抗结核药物剂霣及不良反应 


异烟肼 (INH、H ) 
链霉素 (SM、S) 

利福平 （RFP、R) 

利福喷汀 (RFT、L) 
吡嗪酰胺 （PZA、Z) 


乙胺丁醇 (EMB、E) 0.75 

丙硫异烟胺 0.75 

(PTH、TH) 

对氨基水杨酸钠 8.0 

(PAS、P) 

阿米卡星 （AMK) 


每天剂量 间歇疗法 

成人 (g) 儿童 成人 （gl 

>0kg >50kg (mg/kg) 50kg >50kg 
0.3 0.3 10-15 0.5 0.6 

0.75 0.75 15-30 0.75 0.75 


0.45 0.6 10-20 0.6 


0.75 1.0 10-20 

8.0 8.0 150-250 

0.4 0.4 10-20 


肝毒性 

听力障碍、眩 
晕、肾功能障 
碍、过敏反应 
肝毒性、胃肠反 
应、过敏反应 
同利福平 

肝毒性、胃肠反 
应、过敏垛应、 
高尿酸血症 
视力障碍、视野 
缩小 

胃肠反应、门感 
金属味 

肝毒性、胃肠反 
应、过敏反应 
同链霉素 


卷曲霉素 (CPM) 0.75 0.75 


0.75 0.75 


用法# 

^— 
每天1次顿服 
每天1次 


每天1次饭前 
2小时顿服 
每天1次，饭 
前或獅顿服 
每天1次顿服 
或分2~3次服 
用 

每天1次顿服 

每天分3次服 
用 

每天分3次服 
用 

每天1次 
肌内注射 
每天1次 
肌内注射^ 



(1) 初治： 指新发病或抗结核化疗正规疗程未满或不规则化疗未满 1 个月者。方案 为:强 
化期2个月/巩固期4个月。药名前数字表示月数，药名右下方数字表示每周用药次数。常用 
方案 :2S (E)HRZ/4HR；2S ( E)HRZ/4H3R3 ； 2S3 (E3)H3R3Z3/4H3R3 ； 2S (E)HRZ/4HRE; 
2RIFATER/4RIFINAH(RIFATER: 卫非特， RIFINAH: 卫非宁)。初治强化期第 2 个月末痰涂片仍 
阳性，强化方案延长1个月，总疗程6个月不变(巩固期缩短1个月)。若第5个月痰涂片仍阳性， 
第6个月阴性，巩间期延长2个月，总疗程8个月。粟粒型肺结核(无结核性胸膜炎)上述方案 
疗程可延长，不采用间歇治疗方案，强化期3个月，巩固期为 HR 方案6〜9个月，总疗程9~12个 
月。痰菌阴性肺结核可在上述方案强化期删除 SM 或 EMB。 

(2) 复治 ：指初 治失败、正规足够疗程后痰菌复阳、不规律化疗超过1个月及慢性排菌 
者。复治 方案： 强化期3个月/巩固期5个月。常用方案为 :2SHRZE/1HRZE/5HRE; 
2SHRZE/1HRZE/5H3R3E3;2S3H3R3Z3E3/1H3R3Z3E3/5H3R3E3。 复治应根据药敏试验进行， 
对上述方案无效的排菌病例可参考 MDR-TB 方案用药。慢性排菌者上述方案多无效，必要时可 
手术治疗。 

(3) MDR-TB 的 治疗： 耐多药结核病主要来源于复治失败或复发的慢性病例。化疗方案的 
制订必须以实验室提供的药物敏感试验的结果为基础，或地区耐药监测资料为依据，同时必 
须了解患者既往的治疗经过和用药状况，才可准确选择二线药，在未获得药敏结果前均以 
患者的既往用药史或地区耐药资料作为选择药物和确定方案的依据，获得药敏结果后进行 
调整。 

对于耐 INH 、 RFP 两种或两种以上药物的肺结核主张每天用药，疗程延长至21个月。 WHO 
推荐一线和二线药物可以混合用于治疗 MDR_TB。 一线药物中除 INH 和 RFP 已耐药外，仍可 
根据药敏情况选用。 MDR-TB 主要用二线药物治疗，包括 :①氨 基糖苷 类:阿 米卡星 （AMK) 和卷 
曲霉素 （CPM) 等; ②硫胺类:丙硫异烟胺 (PTH)、 乙硫异烟胺 (1314TH) 等; ③氟喹 诺酮: 氧氟沙 
星 (OFLX) 和左氧氣 沙星; ④环丝胺酸 :对神 经系统损害大，应用范围受 限制; ⑤对氨基水杨酸钠 
(PAS): 为抑菌药物，可预防其他药物产生耐药性;⑥利福布汀 ( RBT ): 耐 RFP 菌株部分对其 敏感； 
⑦异烟肼对氨基水杨酸盐（帕司烟肼)，耐 INH 菌株中部分对其敏感。 

未获得（或缺乏）药敏试验结果而临床考虑 MDR-TB 时,可使用方案为强化期 AMK (或 
CPMWH+PZA+OFLX 联合，巩固期 TH+OFLX 联合，强化期至少3个月，巩固期至少18个月，总 
疗程超过21个月:获得药敏试验结果后，可在上述方案基础上酌情调整，保证3种以上敏感药 


I 应证者应手术治疗。 

(4) 注意事 项：临 床治疗方案的制订应注意个体化。肺外结核参照肺结核方案，骨关节 
:结核、结核性脑膜炎等疗程较其延长。化疗时应密切观察治疗反应和病情、痰菌变化。定 

期复查肝、肾功能，尤其有肝病史或 HBV、HCV 感染者应根据肝功能情况，适时调整治疗 
!方案。 

(5) 药物性肝损害的 防治: 药物性肝损害是抗结核治疗的常见不良反 Q ，其对人体影响较 
j 大，是结核患者终止化疗的最常见原因之一。防治抗结核药物引起的肝损宵应注意以下 几点： 

: ①抗结核化疗前应对患者的肝功能进行评估，常规检查肝功能、 HBsAg， 结合患者的病情，制 

j 订安全、有效的方案。②对可能发生药物性肝损害的高危人群（如慢性病毒性肝炎、酒精性肝 
!炎、脂肪肝、各种原因引起的肝硬化、老年患者、合并用有导致肝脏损害的其他药物等）制订化 
!疗方案时应充分考虑患者肝功能的耐受性，尽量选用肝损害小的药物短程使用。③对既往有 
明确的抗结核药物肝损害病史的患者，应避免再度给予相同的药物④抗结核化疗期间应 
| 定期监测肝功能。一般用药初期应1~2周检查肝功能，治疗过程中每个月至少复查1次肝 
I功能。若患者出现食欲缺乏、恶心、呕吐、厌油，肝区疼痛、巩膜黄染等症状时，应及时复查 
肝功能。高危人群应缩短检查周期，加强肝功能监测。⑤一旦药物性肝损害诊断明确，则 
1 应根据受损程度作出相应处理。肝功能轻度损伤时可在保肝治疗的基础 h 适当调整抗结 
核化疗方案。若患者出现肝功能明显损伤，或伴有持续性恶心、呕吐、黄疸等症状，或肝功 
；能异常伴发热、皮疹、关节炎、嗜酸性粒细胞增多等表现时，应及时停用抗结核药物，并予以积 
极护肝治疗。 

(二) 对症治疗 

1. 休息与饮食中毒症状重者卧床休息，予以进食富含营养及多种维生素的食物。 

2. 对症处理对高热、咯血、胸痛、失眠及盗汗者，给予相应处理。急性粟粒型肺结核合并 
' 浆膜渗出伴严重毒血症状，在有效抗结核治疗的同时，肾上腺皮质激素有助于改善症状、促进渗 

出液吸收，减少粘连。 

(三） 手术治疗 

手术指征为 :经正 规抗结核治疗9〜12个月，痰菌仍阳性的干酪病灶、厚壁 空洞; 单侧肺毁损、 
支气管结核管腔狭窄伴远端不张或肺化 脓症; 慢性结核性脓胸、支气管胸膜瘘内科治疗 无效; 反 
复多量咯血不能控制等。 


【预防】 

(-) 控制传染源 

加强本病防治知识宣传。早发现、早诊断、早治疗痰菌阳性肺结核患者。直接督导下短程 
化疗 (directly observed therapy short course,DOTS) 是控制本病的关键 <■. 

(二） 切断传播途径 

管理好患者的痰液。用2%煤酚皂或1%甲醛 (2 小时）消毒，污染物阳光暴晒 c 

(三） 保护易感人群 

新生儿出生时接种卡介苗后可获免疫力，但不提倡复种对儿童、青少年或 HIV 感染者等 
有感染结核杆菌好发因素而结核杆菌素试验阳性者，酌情预防用药-如每天 lNH300mg， 儿童每 
天 5~10mg/kg，l 次顿服，疗程6~12个月。疑耐 INH 结核杆菌感染可用 OFLX 和 EMB (或 PAZ) 
预防。 
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第十四节人感染猪链球菌病 

猪链球菌病是由多种致病性猪链球菌 (Sfreptococcm ™is) 感染引起的一种人畜共患病，主要 
表现为发热和严重的毒血症状。猪链球菌是猪的一种常见和重要病原体,也是人类动物源性脑 
膜炎的常见病因，可引起脑膜炎、败血症、心内膜炎、关节炎和肺炎。少部分患者发生链球菌中 
毒性休克综合征 （ toxic shock syndrome , TSS ), 预后较差,病死率极高。 

[ 病原学】 

猪链球菌是一种革兰阳性球菌，呈链状排列，无鞭毛,不运动，不形成芽胞，但有荚膜。为兼 
性厌氧菌,但在无氧时溶血明显，培养最适温度为37=0。菌落细小，直径 l~2mm, 透明、发亮、光 
滑'圆形、边缘整齐.在液体培养中呈链状。到目前为止，共有35个血清型 (1-34, 1/2型),最常见 
的致病血清型为2型。猪链球菌常污染环境，可在粪、灰尘及水中存活较长时间。该菌在60$ 
水中可存活10分钟,501为2小时。在4丈的动物尸体中可存活6 周; Ot 时灰尘中的细菌可存 
活1个月，粪中则为3个月；251时在灰尘和粪中则只能存活24小时及8天。苍蝇携带猪链球 
歯2型至少长达5天，污染食物可长达4天。猪链球菌的主要毒力因子包括荚膜多糖 (CPS)、 溶 
师每释放蛋白 (muramiriase-released protein,MRP)、 细胞外因子 (extracellular factor,EF) 以及溶血 
索 (SLY) 等。其中溶菌酶释放蛋内及细胞外蛋白因子是猪链球菌2型的两种重要毒力因子。 

【流行病学】 

该病首先在猪群中暴发流行,随后屠宰者及与处理病、死猪有关者等发病，特别是现代集约 
咽养猪 M 易流行该病发病时间相对集中在 6 ~8月的高温季节。人感染猪链球菌的病例早在 
1%8年荷5和丹麦即有报道，随后瑞典、法国、英国、比利时、意大利、德国、新西兰、加拿大及我 
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国等也有病例报道，目前全球已报告有450余例猪链球菌感染病例，主要在北欧和南亚一些养 
殖和食用猪肉的国家和地区。1998年，我国江苏南通地区发生的猪链球蔺疫情，25例患病，其 
中16例表现为中毒性休克综合征 (13 例死亡)，9例表现为脑膜炎 （1 例死亡 h 据卫生部通报， 
2005年6~8月，四川省累计报告人感染猪链球菌病例204例，其中死亡38例，治愈出院166例。 
病例分布在资阳、内江、成都等12个市,37个县，131个乡镇，195 个村： 

(一） 传染源 

传染源主要是猪，尤其是病猪和带菌猪是本病的主要传染源，其次是羊、％、鹿、鸟、家禽(如 
鸭、鸡)等。猪体内猪链球菌的带菌率为20%〜40%,在正常情况下不引起疾病< 如果细菌产生 
毒力变异，引起猪发病，病死猪体内的细菌和毒素再传染给人类，引起人发病 • 到目前为止未发 
现人作为传染源引起人发病。 

(二） 传播途径 

猪链球菌的自然感染部位是猪的上呼吸道(特别是扁桃体和鼻腔）、生殖道、消化道。 

1. 开放性伤口传播人皮肤或黏膜的创口接触病死猪的血液和体液引起发病，洗切加工处 
理病/死猪肉引起发病，加工冷冻猪肉也可弓I起散发病例。 

2. 经口传播主要因吃了未煮熟的病猪肉或内脏而感染，或者是厨提.交义污染，如部分患 
| 者因吃了不洁的凉拌病/死猪肉或吃生的猪肉丸子导致感染 

3. 呼吸道传播在猪与猪之间通过呼吸道和密切接触传播，但还没有证据提示通过猪呼吸 
道传播人。 

o 人群易感性 

猪链球菌在猪中有较高的流行性，在人类不常见，但—旦感染病情往往很严重。人群普遍 
I易感，尤其是屠夫、屠场工人及农民发病率高。其他人群如运输、清理病/死猪的人如司机等也 
I易感染猪链球菌引起发病。屠宰厂工人咽部可以带菌，可表现为健康状态，但其-有潜在危险。 

I 【发病机制和病理解剖】 

人发病机制目前未完全阐明。关于人感染猪链球菌病的发病机制研究甚少 

猪链球菌病的发生与猪的免疫状态、环境因素、致病菌株的毒力有关 （ 引起脑膜炎、败血症 
以及关节炎综合征的猪链球菌则需要增加细菌侵袭力的毒力因子，包括荚膜多糖 （CPS)、 溶菌酶 
I释放蛋白 （MRP)、 细胞外因子 (EF) 以及溶血素 （SLY)。 猪链球菌2型无荚膜突变株和不明血清 
| 型 （NT) 猪链球菌表现出很强的黏附力和侵袭力。研究表明猪链球菌 2 型能诱导人单核细胞产 
生肿瘤坏死因子 a(TNFot)、IL-1 、 IL-6、IL-8 以及单核细胞趋化蛋内1 (MCP-1 这些细胞因子能 
!引起全身性炎性反应。猪链球菌2型的荚膜脂多糖与细菌的黏附和侵袭有关，具有荚膜的菌株 
1 能抵抗吞噬，因此荚膜脂多糖在致病机制中起重要作用，导致机体对猪链球菌吞嗡作用下降。 

猪链球菌从伤口直接感染后，细菌在机体内大量繁殖，产生毒素弓I 起血 游:性感染，导致败血 
1 症及多脏器功能衰竭，此种情况与普通细菌所致败血症类似。当细菌从扁桃体进入血液，被单 
核细胞吞噬后，通过脉络膜丛到脑脊液内，激发单核细胞或巨噬细胞 产牛细 胞因子和毒素，从而 
导致血液和脑脊液内的炎性细胞浸润。此外，细胞因子、毒素作用引起细菌性脑膜炎患者血脑 
屏障 (BBB) 通透性增加，导致脑水肿发生，使颅内压力增高和脑血流阻断。渚链球菌性肺炎的 
发病机制可能由于细菌通过呼吸道，大量定居繁殖，产生毒素和各种蛋内酶、溶血毒素等引起细 
胞溶解，导致上皮细胞屏障的破坏，引起肺部感染，同时有利于病原体侵人血流和在全身播散， 

病理变化主要累及全身多个器官。败血症时全身脏器往往会出现充血或出血现象。部分 
表现为脑膜炎的病猪可见脑脊膜、淋巴结及肺发生充血。脑膜炎最典型的组织病理学特征是中 
性粒细胞的弥漫性浸润，脑脊膜和脉络丛的纤维蛋白渗出、水肿和炎性细胞浸润。肺脏常呈实 
质性病变，包括纤维素出血性和间质纤维素性肺炎、纤维素性或化脓性支气管肺炎，肺泡出血， 




小叶间肺气肿以及纤维素化脓性胸膜炎 c 心脏损害包括纤维蛋白性化脓性心包炎、机械性心瓣 i 
膜心内膜炎、出血性心肌炎 = 组织病理学变化为心肌发生点状或片状弥漫性出血或坏死、纤维I 
蛋白化脓性 液化： 心包液中常含有嗜酸性粒细胞、少量中性粒细胞、单核细胞及具有大量的纤I 
维蛋白。 

【临床表现】 

潜伏期为4小时~7天.在屠宰或处理病/死猪后 1-2 天内或进食病/死猪肉后2~3天,最 
长7天突起畏寒和发热.多为高热伴全身不适、头痛、身痛、关节痛。部分患者出现恶心、呕吐、， 
腹痛、腹泻，皮肤出现疲点、痕斑，血压下降，脉压缩小，很快出现休克。人感染猪链球菌后，视细 
菌侵人部位而有的临床表现,临床分为四种类型。 

(-) 普通型 

起病较急 ，既寒 、发热伴全身不适、厌食、头痛、身痛、肌肉酸痛、腹痛、腹泻，体温多在3代以 
上，高则可达 40K:, 头昏、乏力明显.但患者无休克、昏迷和脑膜炎的表现。 

(二）脑膜炎型或脑膜脑炎型 

该型为最常见临床炎:铟起病急，发热、畏寒、全身不适、乏力、头痛、头昏、恶心、呕吐(常为 
喷射性呕吐)，重#町出现#迷。患者常在发热后出现明显头痛伴呕吐和意识障碍，脑膜刺激征 
阳性。患者常伴 nw 疱疹,部分患者发生化脓性关节炎，少数发生葡萄膜炎、眼内炎等。脑炎型 
患者常伴有听力障碍(30%左右或更高)，多数为听力减退，少数患者可失听。部分患者可有周 
围性面瘫和复视。 

㈢休克型 

患者起病很急，常发生于屠宰病/死猪且手部皮肤有破损的人，多在屠宰后1天内发病，快 
者 2 ~3小时，慢者1 3 ~16小时。表现为急起畏寒或寒战、高热，数小时内出现呼吸困难、心慌，部 
分患者出现恶心，呕吐.腹痛、腹泻，四肢发冷、面色青灰、口唇发甜、头昏或意识改变、血压下降、 | 
脉压缩小、少尿等休克表现 （ 即链球菌中毒性休克综合征, TSS), 病情进展快,很快转人多器官衰 
竭，如呼吸窘迫综合征 （ARDS), 心力衰竭，弥散性血管内凝血 (DIC) 和急性肾衰等。部分患者肢 
体远端皮肤有出血点、瘀点、瘀斑,面部、四肢常见。 

该型病情进展迅速.病死率高。个别经抢救成功者多留有不同程度的脏器功能不全的表现。 

(四）混合型 

同时具有脑膜炎型和休克型的表现。往往见于体克型经抢救治疗后休克改变,存活到1天 
以上,出现脑膜炎并同时伴有其他脏器损害的表现。 

其他少见的感染类型有感染性心内膜炎、关节炎、肺炎或支气管肺炎等。 

【实验室检查】 

(一） 血象 

多数患#外周血 h 细胞总数明显增高，一般在 (10~30)x 10 9 /L 或更高，少数岀现类白血病反 i 
应，中性粒细胞比例上升、出现中毒颗粒及核左移。但休克患者在初期白细胞可不增高，甚至降 1 
低。休克 患者血 小板下降明显，出血倾象明显者可伴明显贫血。 

(二） 病原学检查 

感染部位的脓液、瘀点、瘀斑、脑脊液直接涂片检査出革兰阳性球菌有一定参考价值，血、骨 1 
髓、脑脊液培养和其他体液培养以及进一步的药敏试验对确诊本病和选择有效的抗菌药物起决 
定作用，但发病初期使用抗菌药物会影响培养结果。 

(三） 血清学检查 

猪链球菌2型吋用相应的免疫血清进行玻片凝集试验来诊断，由于猪链球菌的生化特征并！ 



㈣分子生物学检查 

已建立了多种 PCR 诊断方法，检测猪链球菌特有的毒力基因 （rp S 2A 、 mrp 、 ga pdh 、 sly 、 ef)， 对 
诊断猪链球菌 2 型感染有重要意义。 

㈤ 脑脊液检查 

为化脓性脑膜炎的表现，颅内压增高，脑脊液外观混浊，白细胞数明 V. 升高，蛋内增高，糖和 
! 氯化物明显降低。 

(六）其他 

休克型常常引起多器官功能障碍，包括肝、肾功能损害、尿常规及 DIC 指标等异常。 

【诊断】 

根据流行病学资料、临床表现和实验室检查可以诊断。 

(-) 流行病学史 

发病前7天内有与病/死猪(羊)接触史，如宰杀、洗切、销售或吃了不洁的凉拌病/死猪 
肉等。 

(二） 临床表现 

1. 急性起病畏寒、发热，可伴头痛、头昏、全身不适、乏力、腹痛、腹泻、昏迷等全身中毒 
症状。 

2. 中毒性休克综合征血压下降，成人收缩压在 12kP a (90mmH g UU 下，伴有下列两项或两 
项以 上:① 肾功能 不全; ②凝血功能障碍;③肝功能不全;④急性呼吸窘迫综合征;⑤全身瘀点、 
瘀斑; ⑥软组织坏死，筋膜炎，肌炎，坏 疽。 

3. 脑膜炎脑膜刺激征阳性，脑脊液化脓性改变。 

(三） 实验室检查 

白细胞计数升高(严重患者发病初期白细胞可以降低或正常),中性粒细胞比例升高。血、其 
他体液或分泌物培养细菌阳性经形态学、生化反应和 PCR 法检测猪链球菌特有的毒力基因鉴定 
猪链球菌。 

【鉴别诊断】 

与该病鉴别的主要有其他病原菌所致的败血症、脑膜炎。还应与某些病毒感染性疾病鉴别， 

I如肾综合征出血热，夏季发病的脑炎型还应同乙型脑炎鉴别 r 根据流行病学史、临床表现尤其 
是病原学鉴别并不困难。 

【预后】 


早期诊断、及时积极治疗多数可以治愈，但休克型和脑膜/脑炎型病死率高，部分患者留下 
后遗症。 


【治疗】 


㈠一般治疗和对症治疗 

维持机体内环境的平衡和稳定，包括水、电解质、酸碱、能量平衡；补充维 牛素， 给予新鲜血、 
血浆和白蛋白等支持治疗。高热时给予物理及药物降温。毒血症状严重荇，在足量、有效使用 
抗生素的基础上可以短期内使用糖皮质激素，成人一般用地塞米松10〜 20mg/d, 或氢化可的松 
200 〜 300mg/d ，可以减轻毒血症,同时有一定抗炎、抗休克和提高重要脏器讨缺氧的耐受程度。 
休克型患者，在抗菌治疗的基础上应积极抗休克治疗。包括 ：补充 血容鐘，纠正酸中毒，恰 



第四章细菌性传染病 


当使用血管活性药物，维护重要脏器的功能。对于脑膜脑炎型患者应尽早使用有效抗菌药物， 
及时发现颅内高压，给予脱水治疗，减轻脑水肿及预防脑疝，可用20%的甘露醇 l~2g/kg， 隔4~6 
小时1次。对于此两型重症患者，应及时使用糖皮质激素。 

(二）病原治疗 

猪链球菌对大多数的抗菌药物敏感，但不同地区的菌株敏感性有差异。临床疑诊时，一旦 
作了细菌培养就应经验选择有效抗菌药物进行治疗，随后再根据药物敏感性试验调整。目前抗 
菌效果好的抗菌药物主要有青霉素 G ，氨苄西林，氯霉素，第三、四代头孢菌素如头孢噻肟、头孢 
曲松钠、头孢他啶及新一代氟喹诺 酮类抗 生素。最好静脉给药，治疗脑膜炎时尤其应注意药物 
在脑脊液中是否能够达到有效的杀菌浓度。 

普 通型： 青霉素1600万 IUM， 或头孢噻肟钠 4~6g/d， 头孢曲松 4g/d， 分2~3次/天，疗程 
10~14天。脑膜炎型、休克型和混 合型: 青霉素2000万 -2400 万 IU/d, 头孢噻肟钠 6g/d, 头孢曲 
松 4g/d, 分3 〜 4次/天，疗程18~24天。 

【预防】 

(-) 管理传染源 

人感染猪链球菌病是一种人畜共患疾病，掌握猪链球菌的流行病学资料，对防治有积极的 
作用，坚持早发现、早报告、早诊断、早隔离、早治疗。有效的预防措施是不宰杀和食用病/死猪 
肉，对病/死猪应作焚烧后深埋处理，也是防止自然灾害后发生疫情最有效的措施。 

(二） 切断传播途径 

提倡在处理猪肉或猪肉加工过程中戴手套以预防猪链球菌感染，对疫点和疫区做好消毒工 
作。对猪舍和病家的地面、墙壁、门窗、门拉手等，可用含1%有效氯的消毒液或0.5%过氧乙酸 
喷洒或擦拭消毒，对病/死猪家庭的环境应进行严格消毒处理。加工菜品时生熟菜板应该分开 
使用，以免污染食品。 

(三） 保护易感人群 

对猪链球菌病进行宣传教育，使生猪宰杀和加工人员认识到接触病、死猪的危害，并做好自 
身防护。由于目前尚无有效的疫苗，因此尚不能对人进行免疫预防。 

(周智） 
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第 + 五节败血症 

败血症 Ueptiremia) 是指病原微生物侵入血液循环并生长繁殖，产生大量毒素和代谢产物 
引起严重毒血症症状的全身感染综合征。若病原微生物进人血液循环后迅速被人体免疫功 
能所清除，未引起明显毒血症的即称为菌血症 （bacteremia)。 败血症也是全身炎症反应综合征 
(systemic inflammatory response syndrome，SIRS) 的重要组成部分。 SIRS 是由于严重的临床损伤 





质激活与释放而引起寒战、发热、严重毒血症状、皮疹瘀点、肝脾肿大和白细胞数增高等系统性的 
临床表现。细菌栓子随血流栓塞可出现迁徙性炎症，全身多处脓肿形成称为脓毒血症 （pyemia)。 
当败血症导致组织灌流不足或器官功能障碍，引起感染性休克或一个以 h 器官衰竭者称为严重 
败血症 （severe sepsis)。 严重败血症可发生 ARDS.DIC 和多器官功能障碍 （MODS) 等并发症。 

病原微生物入侵血液循环引起血流感染 (bloodstream infections，BS1) 是导致败血症的重要过 
程，血流感染可以继发于身体特定部位的感染灶，当未发现明确感染灶时也吋认为是原发感染。 
同其他感染一样，血流感染也可以划分为社区获得性血流感染 （rmnmunity-arquired BSI) 与医院 
内血流感染 （nosocomial BSI)。 由血管内导管置入引起的导管相关性血流感染 （catheter related 
bloodstream infection, CRBI) 是主要的医院内血流感染。 

引起败血症的病原微生物通常是细菌,或真菌、分枝杆菌等，支原体、衣原体、病毒等感染也 
可有败血症过程。在某些传染病病程中也可有败血症期或型，但不包括在败血症之内，因已习 
用其病名，如鼠疫、炭疽、伤寒、钩端螺旋体病等。 

【病原学】 

(一） 革兰阳性球菌 

主要是葡萄球菌、肠球菌和链球菌。最常见的是金黄色葡萄球菌（简称金葡菌)，尤其是耐甲 
氧西林金黄葡菌 (MRSA)， 耐药凝固酶阴性葡萄球菌 （MRCNS) 等，肺炎链球菌可引起免疫缺陷者 
及老年人发生败血症， B 组溶血性链球菌可引起婴幼儿败血症。近年来，耐青霉素的肺炎球菌 
(PRSP)、 肠球菌属细菌败血症的报道呈逐年增高趋势。 

(二） 革兰阴性杆菌 

常见的是肠杆菌科细菌，如埃希菌属、肠杆菌属、克雷伯菌属；流感嗜血杆菌;非发酵革兰阴 
性菌，如假单胞菌属、不动杆菌属、嗜麦芽窄食单胞菌、洋葱伯克霍德菌、产碱杆菌属等。近年 
产超广谱 P 内酰胺酶 (ESBLs) 的肺炎克雷伯菌，多重耐药 （MDR) 或泛耐药 （PDR) 或极端耐药 
(extremely drug resistance,XDR) 的铜绿假单胞菌、产气杆菌、阴沟肠杆菌、溶血/鲍曼不动杆菌等 
所致败血症有增多趋势，也有嗜麦芽窄食单胞菌、气单胞菌 (/Uro/mmrw) 败血症病例报道。 

(三） 厌氧菌 

占败血症的5%~7%，主要为脆弱类杆菌、梭状芽胞杆菌属，其次为消化链球菌及产气荚膜 
杆菌等。 

(四） 真菌 

白色假丝酵母菌占绝大多数，热带假丝酵母菌、毛霉菌等也可引起败血症。肝、肾等器官移 
植后及肿瘤患者可发生曲霉或马尔尼非青霉菌 (Penicillium marneffei ) 败血症 

(五） 其他细菌 

单核细胞增多性李斯特菌、聚团肠杆菌及腐生葡萄球菌等致病力低的细菌所致败血症也有 
报道。在艾滋病或免疫抑制剂长期使用时，偶可发生分枝杆菌败血症 

近年来，需氧菌与厌氧菌、革兰阴性菌与革兰阳性菌以及细菌~真菌等多种病原菌混合感 
染病例逐渐增加。在同一血标本或3天内从同一患者不同血标本培养分离出两种或两种以上 
致病菌称为复数菌败血症。致病菌种类因不同年龄、性别、感染病灶、原发疾病及免疫功能状态 
等有所差异。 


【发病机制与病理解剖】 

㈠发病机制 

病原菌从不同途径进人血液循环后是否引起败血症，取决 十人体 的免疫功能和细菌种类、 



时，包括局部或全身屏障功能丧失等均易诱发败血症。皮肤外伤、黏膜屏障结构破坏是革兰阳 
性细菌败血症的主要诱因.各种原因引起的中性粒细胞缺乏,尤其中性粒细胞低于 0.5 x 10 9 /L 
时败血症发生率明显增高.常见于急性白血病、骨髓移植、肿瘤接受化疗后等患者。细胞毒药物、 
放射治疗、广谱抗菌药物、肾 h 腺皮质激素及免疫抑制剂的广泛 应用; 重要器官大 手术; 气管插 
管、气管切开、人 T. 呼吸机的应用:静脉导管，保留 尿管; 内镜检査、插管造影、内弓 | 流管安置等均 
可使局部机械防御屏障或全身防御功能破坏，利于病原菌人侵。严重外伤、烧伤、糖尿病、结缔 
组织病、肝硬化、尿毒症、慢性肺部疾病等也是败血症的诱因。同时存在两种或两种以上诱因， 
发生败血症的危险性明显 增加： 

静脉导管或内引流装置引起葡萄球菌败血症在医院感染败血症中占重要地位，留置72小 
时以上即可发生静脉炎.进而诱发导管相关性败血症 (catherter-related b ac t e ri em ia,CRB); 留置静 
脉导管和使用呼吸机可诱发革兰阴性杆菌败 血症; 留置导尿管可诱发大肠埃希菌、铜绿假单胞 
菌败血症。长期使用免疫抑制剂、广谱抗菌药物等可诱发真菌败血症。 

2. 病原菌因素革兰阳性菌生长过程中可分泌针对机体耙细胞毒性作用的蛋白质，如外毒 
素。金葡菌可产生释放多种酶和外毒素，其中起主要致病作用的有血浆凝固酶、溶血素、杀白 
细胞素、肠毒素 （A 、 B 、 C、D 、 E ,以 A 型多见)、剥脱性毒素、红疹毒素等，可导致严重毒血症状。肠 
毒素 F 与中毒性休克综合征 （TSS) 的发生有关。革兰阴性杆菌产生的内毒素能损伤心肌和血管 
内皮细胞,激活补体和激肽系统、凝血与纤溶系统、交感-肾上腺皮质系统、 ACTH/ 内啡肽系统 
等,并可激活各种血细胞和内皮细胞。产生 TOF-«、IL-KIL-6, IL-8 等多种细胞因子，以及炎症 
介质、心血管调节肽等，导致微循环障碍、感染性休克、 DIC 或 MOF。 铜绿假单胞菌可产生多种 
致病物质，如蛋白酶、磷脂酶 C 及外毒素 A 等.外毒素 A 是一种很强的蛋白合成抑制物,可导致 
组织 坏死; 外毒素 A 勺弹性蛋白酶同时存在时其毒力明显增强。肺炎球菌致病主要依赖其荚膜 
抗吞噬作用，也可与其产生的溶血素和神经氨酸酶有关。肺炎克雷伯菌等也有荚膜，有枯抗吞 
噬和体液中杀菌物质的作用。 

(二）病理改变 

病原菌毒素可引起全身组织和细胞变性，出现水肿、脂肪变性和坏死。毛细血管损伤造成 
皮肤和黏膜疲点、疲斑及皮疼。细菌随血流至全身引起的迁徙性脓肿，多见于肺、肝、肾、脾、骨 
及皮下组织等。可并发心内膜炎、脑膜炎、骨髓炎等。单核-吞噬细胞增生活跃，肝、脾均可肿大 t 

【临床表现】 

(― ) 败血症共同表现 

1. 毒血症状常有寒战，高热，多为弛张热或间歇热型，少数为稽留热、不规则热或双峰热， 
伴全身不适、头痛、肌肉及关节疼痛、软弱无力，脉搏、呼吸加快，可有恶心、呕吐、腹胀、腹痛、腹 
泻等胃肠道症状。严重败血症可出现中毒性脑病、中毒性心肌炎、肠麻痹、感染性休克及 DIC 等。 

2. 皮疹以疲点最常见，多分布于躯干、四肢、口腔黏膜及眼结膜等处，数量少。也可为荨 
麻疫，猩红热样皮疮、脓疱疹.烫伤样皮疹、瘀斑等，瘀斑可触合成片，以球菌所致多见。坏死性 
皮疹可见于铜绿假单胞菌败血症， 

3. 关节损害多见于革兰阳性球菌和产碱杆菌败血症,主要表现为膝关节等大关节红肿、 
疼痛、活动受限，少数有关节腔积液或积脓。 

4. 肝脾肿大常仅为轻度肿大，并发中毒性肝炎或肝脓肿时肝脏可显著肿大,伴压痛.也可 
有黄疽。 
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5. 原发病灶常见的原发病灶为毛囊炎、痈或脓肿等，皮肤烧伤，压疮，呼吸道、泌尿道、胆 
道、消化道、生殖系统感染，开放性创伤感染等。 

6. 迁徙性病灶多见于病程较长的革兰阳性球菌和厌氧菌败血症。自第2周起，可不断出 
现转移性脓肿。常见转移性病灶有皮下(腰背、四肢的皮下及深部软组织）脓肿、肺脓肿、骨髓炎、 
关节炎及心包炎等。少数可发生急性或亚急性感染性心内膜炎。 

(二） 常见败血症临床特点 

1. 革兰阳性细菌败血症以金葡菌败血症为代表，多见于严重痈、急性蜂窝织炎、骨与关节 
化脓症以及大面积烧伤时。主要表现为发病急、寒战、高热，呈弛张热或稽留 热型； 多形性皮疹、 
脓点常见，也可有脓 疱疹; 约1/4病例伴大关节红肿 疼痛; 迁徙性病灶常见于腰背、四肢、肺脓肿 
及肺部炎症，以及肝脓肿、骨髓 炎等; 有心脏瓣膜病或其他基础病的老年人和静脉药瘾者易并发 
心内 膜炎; 感染性休克较少见。耐甲氧西林金葡菌败血症多发生于免疫缺陷患者，病情严重。 

2. 革兰阴性杆菌败血症患者病前一般情况常较差，多有严重原发疾病，或伴有影响免疫 
功能的药物干预。致病菌常为大肠埃希菌、铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯菌等。原发感染包括肺 
部炎症、泌尿道感染、腹膜炎及胆道感染等。中毒症状明显，可出现心动过速、血管阻力下降、心 
射血分数降低、管壁通透性增加而发生感染性休克。休克发生率高、发生早、持续时 间长; 临床 
常以寒战开始，间歇发热，可体温不升或低于正常。 

3. 厌氧菌败血症厌氧菌入侵途径以胃肠道及女性生殖道为主，其次为压疮溃疡与坏疽。 

I常表现为发热，体温高于 38T; 约30%可发生感染性休克或 DIC; 可出现黄疸、脓毒性血栓性静 

脉炎及转移性化脓病灶。病情轻重不一，可以毒血症状甚轻，未经治疗亦可暂时 好转; 重者可呈 
暴发性，部分出现溶血或 MOF 等。 

4. 真菌败血症多见于老年、体弱、久病者。致病真菌以白色假丝酵母菌及热带假丝酵母 
菌等为主。常累及肺、脾、心内膜等。临床表现与革兰阴性细菌败血症相似，病情严重，可有寒战、 
发热、出汗、肝脾肿大等。偶可仅为低热，甚至不发热，毒血症被合并细菌感染所掩盖，有的病例 
死后才被确诊。病死率达20%~40%。 

(三） 特殊类型败血症 

1. 老年人败血症机体免疫功能差，局部感染后容易扩散发生败血症。肺部感染后发生败 
血症者较多，由压疮侵入者常见。致病菌以大肠埃希菌、克雷伯杆菌等革兰阴性菌以及厌氧菌 
为主。病程中容易并发心内膜炎。可因心、肺、脑、肾等重要器官功能障碍而死亡。 

2. 新生儿败血症常与免疫功能有关。皮肤、黏膜柔嫩，易受伤感染并 扩散; 单核细胞和白 
细胞吞噬功能差，血清免疫球蛋白和补体水平低，易发生败血症。多由母亲产道感染，吸人感染 
羊水或脐带、皮肤等感染而人侵，病原菌以大肠埃希菌、 B 组溶血性链球菌为主。常表现为食欲 

I减退、呕吐、腹胀、精神委靡、呼吸困难、黄疽、惊厥等。部分有发热，新生儿血脑屏障功能不健全， 
易并发颅内感染。 

3. 烧伤败血症大面积烧伤后常发生败血症，早期多为单一细菌感染，晚期常为多种细菌 
混合感染，也可为真菌所致。多发生于烧伤后2周，也可发生于烧伤后36小时,创面肉芽肿形 

■ 成后败血症发生机会减少。常见致病菌为金黄色葡萄球菌、铜绿假单胞菌、大肠埃希菌或变形 

' 杆菌。临床表现较一般败血症为重，可为过高热(>42 丈） 或低体温，多为弛张热，心动过速明显， 
可发生中毒性心肌炎、中毒性肝炎及休克等。常出现麻痹性肠梗阻或意识障碍。 

4. 医院感染败血症也称医院血流感染 (NBI), 占败血症的30%~50%。多有严重基础疾病. 
或曾接受过胸腔、心脏、腹部、盆腔等较大手术治疗或介人性检查操作，或长期应用免疫抑制剂 

| 或广谱抗生素等。病原菌以大肠埃希菌、铜绿假单胞菌、克雷伯杆菌、不动杆菌等革兰阴性耐药 
菌为主，革兰阳性球菌中 MRSA、MRCNS 较多见，真菌（尤其白色假丝酵母菌）引起者逐年增加、, 
临床表现常因基础疾病症状掩盖而不典型，可发热或低温、寒战，内细胞增高或正常。病情危重. 





预后差，包括医院金葡菌血流感染在内均有较高的病死率。 

中性粒细胞缺乏时发生败血症不少见，致病菌以耐药葡萄球菌、铜绿假单胞菌和其他革兰 
阴性菌为主，原发病灶为肺炎、齿龈炎、肛周炎等，由于炎症反应差，凡是体温超过 38T： 就应做血 
培养，并及时给予抗菌药治疗。输液引起的败血症与液体污染和导管置留有关。液体污染以肺 
炎克雷伯菌和聚⑷肠杆菌多见，高营养液中白色假丝酵母菌等真菌易于生长，全血污染多为耐 
药大肠埃希菌、铜绿假单胞菌. 

【实验室检查】 

㈠一般检查 

血白细胞增高，多为 （ 10~30) x 107L, 中性粒细胞增高，可有明显核左移及细胞内中毒颗粒。 
免疫反应差及少数革兰阴性菌败血症白细胞数可正常或降低，但中性粒细胞数增高。并发 DIC : 
时血小板减少病程民者可有贫血。尿中可见蛋白或少量管型。 

(二） 病原学检查 

1. 血培养 在^ /t 菌药物应用前、寒战、高热时采血，不同部位采血，多次送检、每次采血量 ' 
5~10ml， 可以提高培养阳性率。尽可能同时作需氧菌、厌氧菌和真菌培养。已用抗菌药物者宜 i 
在培养基中加入硫酸镁、 P- 内酰胺酶或对氨苯甲酸等，以破坏某些抗菌药物，或采用血块培I 
养法。 

2. 骨髓培养骨髓中细菌较多,受抗菌药物影响较小，骨髓培养阳性率高于血培养。因此， i 
可以骨髓培养代替血培养或血培养加骨髓培养以提高阳性率。 

3. 体液培养脓液、胸水、腹水、脑脊液或瘀点挤液涂片或培养也有检出病原菌的机会。 

分离病原菌后作药物敏感试验指导选用抗菌药物。必要时测定最低抑菌浓度 （MIC)、 最低 | 
杀菌浓度 （MBC) 或血清杀菌试验有重要参考意义。疑 L 型细菌败血症者宜做高渗盐水培养。 

对生长缓慢的细菌或真菌可进行抗原抗体检测。采用气相色谱法、离子色谱法等技术在 | 
1小时内测定标本中病原菌代谢产物，有助于真菌和厌氧菌定性诊断。血清真菌细胞壁成分I 
l,3-(3-D 葡聚糖 （glur an ，G) 检测 （G 试验)有助于真菌败血症的诊断。免疫荧光法可快速、敏感 
地鉴定厌 氧菌; 免疫酶标组化可快速鉴定产氧荚膜杆菌。基因芯片根据病原菌 16SrRNA 保守区 
设计探针可高通 M 快速检测标本中的微生物。 PCR 检测细菌 DNA 对外伤或烧伤后败血症的病! 
原诊断有参考意义， 

(三） 其他检查 

血清降钙素原 （PCT) 测定对败血症早期诊断有参考意义。鲎试验 (liitmlus lysate test.LLT) | 
阳性可提示血清中存在内毒素，有助于革兰阴性杆菌败血症的诊断。病程中如出现心、肝、肾等 i 
器官损害，发生感染性休克、 DIC 时应作相关检査。骨髓炎或化脓性关节炎多在发病2周后X 1 
线检査可发现相应病变。 

【并发症】 


败血症可并发肾功能衰竭、中毒性心肌炎、中毒性脑病、肝脏损害、肠麻痹或 ARDS。 革兰阳 
性细菌败血症可并发多处脓肿及化脓性脑膜炎、心包炎、心内膜炎等。革兰阴性杆菌败血症可 
并发感染性休克及 D1C, 

【诊断与鉴别诊断】 

(一）诊断依据 

急性高热患# ri 细胞及中性粒细胞明显增高，不限于某一系统感染时应考虑败血症的可 
能 r , 新近出现的皮肤、黏膜感染或创伤，有挤压疮疖史，局部症状加重伴高热、寒战及全身中毒 


第四章细菌性传染病 


症 状者; 或尿路、胆道、呼吸道感染及局部感染,经有效抗菌药物治疗不能拧制荇：或急性高热、 
寒战，而化脓性关节炎、骨髓炎、软组织脓肿、皮肤脓点疑为迁徙病 灶#; 或冇严 m 棰础疾病、静 
脉或动脉放置器械或导管而出现发热 (1^38^ ) 或低体温，低血压（收缩闲 <90mmHg) 或少尿 
(< 每小时 20ml), 原有疾病或其他原因不能解释者，均应疑诊败血症.血培养和（或）骨髓培养阳 
性是确诊的依据。 

(二）鉴别诊断 

败血症临床表现复杂，演变规律可以不典型，应注意与下列疾病进行 鉴别： 

1. 成人 S 训病为变态反应性疾病，主要表现是发热、皮疹、关节痛、咽痛、淋巴结及肝脾 
肿大，白细胞和中性粒细胞增高，极易与败血症混清。与败血症不同之 处为: ①髙热，病程可达 
数周或数月，但无明显毒血症状，且可有缓 解期; ②皮疹短暂，反复 出现; ③多次血及骨髓培养均 
无细菌 生长; ④抗菌药物正规治疗无效，而肾上腺皮质激素或非甾体类药物如吲哚美辛(消炎痛） 
可使症状缓解。 

2. 伤寒发热、脾肿大、白细胞数不高等与某些革兰阴性杆菌败血症相似: ■ 但伤寒多无寒 
战，常有相对缓脉、反应迟钝、表情淡漠、嗜酸性粒细胞减少等。确诊有待于病原菌分离。 

3. 粟粒型结核病败血症伴明显呼吸道症状时，应与粟粒型结核相 鉴别： 粟粒型结核病常 
有结核病史或家族史，毒血症状不重，高热不规则、盗汗、潮热、咳嗽等：胸片可见均匀分布的粟 
粒状病灶，但早期常阴性，重复照胸片可获阳性结果。 

4. 其他酌情与病毒感染、风湿病、系统性红斑狼疮 （SLE) 及淋巴瘤等疾病相鉴别。 

【预后】 

预后因病前免疫状态、病原菌种类、有无并发症而异。病死率为30%~40%,肺炎链球菌、溶 
血性链球菌败血症预后较好，肠球菌败血症病死率为15%~35%，革兰阴性杆菌败血症病死率约 
40%，医院感染败血症、真菌败血症、铜绿假单胞菌败血症病死率为40%~80%年龄过大过小， 
在血液病、肿瘤等基础上发生的败血症，以及并发昏迷、休克、心内膜炎 、DIC 等者预后极差。 

【治疗】 

(一）病原治疗 

1. 病原治疗原则败血症病原治疗应个体化，重视药代动力学、药效学，以确保安全有效。 
根据药物敏感试验选择抗菌药物。在未获得病原学资料前可行经验'性抗菌治疗,严重病例采用 
降阶梯治疗。 

经验性治疗是根据患者年龄、原发疾病性质、免疫状态、可能的入侵途径等推测病原菌选用 
抗菌药物。原发感染在肺部多为肺炎链球菌或流感杆菌等所致,可选用青霉素或半合成青霉素 
或第一代头孢菌 素等; 原发感染在膈肌以下多为革兰阴性细菌所致，可选用第•:代头孢菌素等 P 
内酰胺类(或加氨基苷类)抗菌药物;免疫力低下者败血症多为革兰阴性细菌所致，可采用第' 
代头孢菌素或广谱碳青霉烯类抗生素 (broad-spectrum carhopenem) 治疗 

降阶梯治疗适用于危及生命的严重病例，以迅速控制病原菌：对细菌学未明的严重畋血症 
应经验性应用疗效好的抗菌药物，获得致病菌后根据药物敏感试验调整方案，或临床症状改善 
后改用窄谱抗菌药物。 

联合用药是希望获得“相加”或“协同”作用，增强疗效。但也可导致菌群尖调而增加治疗 
困难。败血症早期或病原菌未明前可两种抗生素联合应用，病情好转后单-•抗菌药物可达到有 
效治疗时，避免不必要的联合应用。 

2. 常见败血症的病原治疗 

(1) 革兰阳性球菌败血 症:社 区获得革兰阳性菌败血症多为不产青霉素酶的金葡菌或 A 组 



溶血性链球菌所致，可选用普通青霉素或半合成青霉素苯唑西林等，或第一代头孢菌素如头孢 
噻吩或头孢唑林： B 组溶血性链球菌败血症宜选用第一代头孢菌素，或与氨基糖苷类抗菌药物 
联合。医院感染葡萄球菌败血症90%以上为 MRSA 所致，多数凝固酶阴性葡萄球菌呈多重耐药 
性，因此金葡菌败血症可选用多肽类抗菌药物如万古霉素 (vancomycin) 或替考拉宁 （teicoplanin， 
壁霉素)，或嗯唑烷酮类药物利奈唑胺 （linezolid), 或与利福霉素类抗菌药物利福平联合应用。肠 
球菌败血症可用半合成青霉素类氨苄西林联合氨基糖苷类，或多肽类万古霉素，或半合成青霉 
素类与链阳菌素 （streptogramins) 联合 c 

(2) 革兰阴性细菌败 血症： 多数革兰阴性菌耐药性突出，应以第三代头孢菌素为主，或与氨 
基糖苷类联合治疗，参考 方案: ①大肠埃希菌、克雷伯菌、肠杆菌败血症可用第三代头孢菌素类 
如头孢噻肟、头孢曲松或第四代头孢菌素如头孢 吡肟; ②铜绿假单胞菌败血症可用第三代头孢 
菌素类如头孢哌铜或头孢他啶，或碳青霉烯类药物如亚胺培南/西司他丁或美罗培南或比阿培 
南 (biapenem), 或氟喹诺酮类药物环丙沙 星等; ③不动杆菌败血症可选用氨基糖苷类如阿米卡星 
加第三代头孢菌素类,或酶抑制剂如氨苄西林/舒巴坦加氨基糖苷类如妥布霉素，或头孢哌酮/ 
舒巴坦或多肽类药物如多黏菌素：“超级细菌 (super-bug)” 即产金属 P- 内酰胺酶 -l(NDM-l) 细 
菌败血症可用米诺环素衍生物如替加环素.或多肽类药物多黏菌素，或磷霉素类联合氨基糖苷 
类如异帕米星 （isepamirin) 或阿贝卡星 （arbekacin) 等。 

(3) 厌氧菌败 血症： 可用化学合成类药物如替硝唑或奥硝唑。半合成头霉素类头孢西丁、头 
孢替坦及碳青霉烯类药物亚胺培南对常见脆弱杆菌属均敏感。因需氧菌常与兼性厌氧菌混合 
感染，故应同时对需氧菌进行有效抗菌治疗。 

⑷真菌败 血症： 可选用三唑类如氟康唑 (FCZ)、 伊曲康唑 (ICZ)、 伏立康挫，或多烯类如两性 
霉素 B， 或棘白菌素类如卡泊芬净 (caspofimgin) 等。两性霉素 B 抗真菌作用强，但毒性反应大， 
必要时可用两性霉素脂质体。 

3. 剂量与疗程败血症用抗菌药物的剂量(按体重或体表面积计算）可达治疗量的高限。 
疗程为2周左右，如有原发或转移性感染病灶者适当延长，一般用至体温正常及感染症状、体征 
消失后5~10天。合并感染性心内膜炎者疗程为4~6周。 

(二） 祛除感染病灶 

脓肿应切开引脓，胸腔、腹腔或心包腔等脓液应酌情穿刺抽脓，或手术引流。胆道或泌尿道 
梗阻者应手术治疗。导管相关性败血症,应及早去除或更换导管等。 

(三） 其他治疗 

酌情物理降温。感染性休克者扩容、纠酸、血管活性药物或肾上腺皮质激素治疗。维护心、 
脑、肾、肺等重要器官功能。补充多种维生素。维持水、电解质、酸碱、能量和氮平衡。严重败血 
症酌情输入新鲜血浆、血或白蛋白等。医院感染败血症应积极治疗原发基础病，器官移植后或 
免疫抑制者败血症应酌情减量或停用免疫抑制剂。抗内毒素抗体、抗 TNF-ot 单克隆抗体、血清 
免疫球蛋白以及血浆交换等疗效均有待进一步评价。 

【预防】 

避免外伤，创伤者及时消毒 处理; 积极治疗局部 感染; 避免挤压疖疮等皮肤 感染; 减少血管 
内装置和监护装置使用时间和 频率; 静脉插管及时更换,注意长期留置导管的操作和保护;合理 
应用广谱抗菌药物、肾卜.腺糖皮质激素和免疫抑制剂，并密切观察口腔、消化道、呼吸道及泌尿 
道等处有无真菌 感染； 对粒细胞缺乏、免疫缺陷患者严格消毒，必要时可预防性服抗菌 药物; 隔 
离治疗耐药菌感 染者； 掌握创伤性诊治适 应证; 严格无菌操作，接触患者前后洗手，使用一次性 
医疗用品等，对预防败血症均有重要意义。 




_ 第五章深部真菌病 


第一节新型隐球菌病 

新型隐球菌病 （cryptorocrosis neofomians) 是由新型隐球菌 (Cryptococcus neoformans ) 引起的 
一种深部真菌病，吋累及脇膜、肺、皮肤、骨骼系统和血液等器官和部位。在高效抗反转录病毒 
(highly active antiretroviral therapy. HAART) 治疗之前，5%~10%的艾滋病患者并发新型隐球菌病， 
高危指标为 CD4 细胞少于 0.05 x 10 9 /L, 其临床特点为急性起病，容易播散至多个器官，病情进行 
性恶化。隐球激性脑 脱炎 为最常见的临床类型,其临床特点为慢性或亚急性起病，剧烈头痛，脑 
膜刺激征阳性:，脑许液的力明显升高.呈浆液性改变。肺新型隐球菌病是另一个常见临床类 
型，其临床特点为慢性咳嗽、黏液痰、胸痛等。 

【病原学】 

新型隐球菌是隐球菌属 （C/^ OCOCCi «) 的一个种，隐球菌属至少有38个种，包括浅白隐球菌 
(Cryptococcus 紐 《) 和罗伦特隐球菌 / aurenfii) 等几个种，在免疫功能低下的患者 
中也可引起隐球菌病 3 新型隐球菌的形态在病变组织内呈圆形或卵圆形，直径为 5~10(xm， 外周 
围绕着一层宽厚的多糖荚膜 (capsule), 为主要的毒力因子。新型隐球菌以芽生方式进行繁殖，它 
有两个变种 ：新 型变种 （variety neoformans) 与盖特变种 (variety Gattii ) 0 根据荚膜多糖抗原特异 
性的差异可分为 A 、 B 、 C 、 D 和 AD 五种血清型, A 型最常见。血清型 A、D 和 AD 属于新型隐球 
菌新型变种，血清型 B 和 C 属于新型隐球菌盖特变种。在实验室中，用葡萄糖蛋白胨琼脂37弋 
培养，新型隐球菌新型变种在几天内可形成光滑的褐色菌落，新型隐球菌盖特变种生长较为缓 
慢，而非致病性的隐球菌菌种生长不良或几乎不生长。也可根据刀豆氨酸-甘氨酸-溴麝香草 
酎蓝 (canavanine-glyrine-bromthymol hlue,CGB) 琼脂的颜色反应对变种进行分类。 

【流行病学】 

(-) 传染源 

从鸽粪、水果和土壤中可分离出新型隐球菌，也可从健康人的皮肤、黏膜和粪便中分离出 
来。由于新型隐球菌在 44T 停止生长.鸟类的正常体温为 42t, 阻止新型隐球菌不向肠道外侵 
袭，所以，鸟类并不发病:.与其他鸟类的生活习性不同，鸽子保留废弃物在鸽巢中，有利于新型 
隐球菌的繁殖，使鸽粪中新型隐球菌的密度可髙达5 X 107g。 

C=) 传播途径 

环境中的病原体主要通过呼吸道,也可通过皮肤或消化道进人人体引起疾病，或使成为带 
菌者。人体通常是通过吸入环境中气溶胶化的新 a 隐球菌孢子而发生感染。尚未证实存在动 
物与人或人3人之间 的宣接 传播. 

(三）人群易感性 

一些正常人 体内存 在新型隐球菌感染，有严重基础疾病或免疫功能异常者如糖尿病、肾功 
能衰竭，肝硬化，恶性淋巴瘤、卩)血病、结节病、系统性红斑狼疮、器官移植以及长期、大量地使用 
糖皮质激素和其他免疫抑制剂等易感染和发病。艾滋病患者对新型隐球菌的易感性增加。艾 
滋病患者继发隐球菌病的发病率，在美 H 为5%~10%,在接受高效抗反转录病毒治疗后发病率 




【发病机制与病理解剖】 

(― ) 魏机制 

新型隐球菌病的免疫发病机制仍未阐明 ，一 般认为，吸入气溶胶化的新型隐球菌孢子之后， 
多数感染从无症状的肺部定位开始。这一时期宿主的防御功能由补体和包括7-干扰素、肿瘤 
坏死因子、白细胞介素 -8 和白细胞介素 -12 等致炎症细胞因子介导中性粒细胞和巨噬细胞发挥 
对新型隐球菌的吞噬 作用; 此外，自然杀伤细胞、 CD4+ 和 CD8*T* 巴细胞等非吞噬效应细胞通 
过氧化和非氧化机制杀伤新型隐球菌;其中，以抗新型隐球菌抗体和补体为这些细胞机制的主 
要 成分; 最终， T 淋巴细胞免疫功能的发挥是限制新型隐球菌复制的最重要宿主 因素; 使新型隐 
球菌被局限于肺，不发生活动性病变，最后呈自限经过。 

新型隐球菌荚膜多糖为主要的毒力因子，加上荚膜甘露糖蛋白等可溶性成分、黑色素和甘 
露醇等其他毒力因子，具有免疫抑制作用，包括抑制吞噬细胞作用，限制氮氧化物的产生和干扰 
抗原的呈递加工。在免疫防御功能不全的个体，可引起肺部出现侵袭病灶，或者经血行播散至 
肺外其他器官。由于正常人脑脊液中缺乏补体，可溶性抗隐球菌因子（在血清中则存在）以及脑 
组织中缺乏对新型隐球菌的炎症细胞，再加上脑组织具有高浓度的儿茶酚胺介质，通过酚氧化 
酶系统为新型隐球菌产生黑色素，促进新型隐球菌的生长，所以，肺外播散一般先累及中枢神经 
系统。 

在艾滋病患者中, T 细胞免疫功能缺陷，对新型隐球菌尤为易感 

(二）病理解剖 

中枢神经系统新型隐球菌病，常表现为脑膜炎，脑膜增厚，以颅底最为明显.蛛网膜下腔充 
满含大量新型隐球菌的胶冻样物质和少量的巨噬细胞，有时出现血管内膜炎、形成肉芽肿，脑膜 
和脑组织可岀现粘连。新型隐球菌可沿着血管周围间隙进入脑组织形成小囊肿，严重时发展为 
脑膜脑炎。 

肺新型隐球菌病，表现为自限性感染的病灶，直径多在 1.5rm 以内； 表现为活动性感染病灶 
时，直径多在 1.5~7cm, 呈胶冻样或肉芽肿，多靠近胸膜，有时中心可坏死液化形成空洞。显微镜 
下，肉芽肿内可见大量新型隐球菌和少量巨噬细胞。 

皮肤新型隐球菌病，多表现为小丘瘆、斑疹、表皮下坏死形成溃疡，溃疡的炎症反应较轻，周 
围的淋巴结不肿大。 

骨骼新型隐球菌病，可出现溶骨性病变，形成冷脓肿二 

【临床表现】 


潜伏期为数周至数年不等。 

临床表现轻重不 一 ，变化多样。 

(一）中枢神经系统新型隐球菌病 

以新型隐球菌脑膜炎最常见。患者起病缓慢，病初症状不明 M， 常有头痛，可位于前额、双 
侧颞部、枕后或眼眶后，多为胀痛或钝痛，呈间歇性。伴低热或不发热以 fT 头痛程度逐渐加重. 
发作频率和持续时间增加。在数周之内，随着颅内压的进一步增加，患荇的头痛剧烈.可伴有恶 
心、呕吐、烦躁和性格改变等表现，体检可发现步态蹒跚，颈项强貞.布氏征或萣氏征等脑膜刺激 
征阳性。在老人可仅表现为痴呆，其他神经系统的表现不明 M 



如果没有得到有效的治疗.病情恶化，病变累及脑实质，可出现淡漠、意识障碍、抽搐或偏 
瘫; 病理神经反射 阳性： 病灶累及视神经和听神经时，可出现视力模糊、畏光、复视、眼球后疼痛， 
听力下降或丧失等表现：垂危的患者可发生颞叶钩回疝或小脑扁桃体痛而危及生命。 

艾滋病患者继发中枢神经系统新型隐球菌病，发热和抽搐的表现比没有免疫抑制的患者更 
为常见，病程呈进行性发展， 

(二） 肺新型隐球菌病 

新型隐球菌主要通过肺进人人体，但是，肺新型隐球菌病所占的比例少于15%,远比中枢神 
经系统新型隐球菌病少见：肺新型隐球菌病可发生在无肺外病变的情 况下; 同样，中枢神经系 
统新型隐球菌病等肺外感染.肺也可没有感染病灶。 

肺隐球菌病临床表现轻重差别很大，可以从无症状的自限性感染，乃至在文滋病患者中表 
现为暴发性经过.出现成人呼吸窘迫综合征而迅速死亡。大多数肺新型隐球菌病患者，症状轻! 
微，可有低热、全身疲倦和体重减轻等慢性消耗症状,咳嗽、黏液痰和胸痛常见，但咯血少见。 

艾滋病患者继发肺新型隐球菌病的病程常呈进展性，更容易发生血行播散,或者发展为急 
性呼吸窘迫综合征： 

(三） 皮肤新型隐球菌病 

新型隐球菌发生血行播散时，大约有5%患者出现皮肤病变，可表现为痤疮样皮疹,皮疹出 
现破溃时可形成溃疡或瘘管， 

(四） 骨骼、关节新型隐球菌病 

大约占新型隐球菌病的10%.表现为连续数月的骨骼、关节肿胀和疼痛，出现溶骨性病变 | 
时，通常以冷脓肿形式出现，并可累及皮肤。 

(五） 播散性或全身性新型隐球菌病 

由肺原发性病灶血行播散所引起，除了中枢神经系统之外，几乎可波及全身所有部位，如 
肾、肾上腺、甲状腺、心、肝、脾、肌肉、淋巴结、唾液腺和眼球等。一般症状类似结核病,出现肉芽 
肿病变时，个别患者在组织学上与癌性病变类似。 

【实验室检查】 

(~)常规实验室检查 

白细胞计数和分类，红细胞和血红蛋白以及血小板计数一般在正常 范围; 部分患者可出现 
淋巴细胞比例增高，轻至中度贫血。血沉可正常或轻度增加。病变不累及泌尿系统时,尿常规 
也无异常。艾滋病患者白细胞计数降低，不同程度的贫血, T 淋巴细胞绝对计数降低, CD4T 淋 
巴细胞计数也下降, CDf/CDr 小于1。 

(二） 脑脊液检查 

大多数中枢神经系统新型隐球菌病患者的脑脊液压力明显升高，病情严重的患者可髙达 
600ramH 2 0(5.4kPa) 以上； 在腰椎穿刺之前，用20%甘露醇 250ml、 快速静脉滴注、可降低脑疝发 
生的危险性。外观澄清或稍为 混浊; 细胞数一般在 (40~400)xl0 6 /L 之间，以淋巴细胞为主，但在I 
疾病早期也可 M 现中性粒细胞 为主; 个别患者在症状明显期偶尔大于 500x 10 6 /L。 蛋白质水平 
轻至中度升高；葡萄糖和氯化物水平下降。 

(三） 病原学检查 

从脑脊液，痰液、皮肤病灶的分泌物、冷脓肿穿刺液和血液等标本分离到新型隐球菌是诊断 
的最好方法，用墨汁涂片直接镜检.可发现出芽的酵母样菌，外周有透亮的厚壁 荚膜; 或者用黏 
蛋白胭脂红染色酵母样菌的荚膜 M 深玫瑰红色时，强烈提示新型隐球菌病。沙氏琼脂培养基、 
血液或脑心浸液琼脂用来培养新型隐球菌，培养2~3天可见到菌落。若连续培养6周仍没有 
蔺落出现才能认为培养阴性。皮肤、骨骼和关节新型隐球菌病的病原学诊断除了依靠分泌物或 
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脓液的涂片和培养外，还可从病理活检中找到病原学诊断的依据 

除了痰液和支气管分泌物中分离到新型隐球菌外，凡从人体的各种组织活检标本，尿液、血 
液、骨髓或脑脊液中发现新型隐球菌，提示有侵袭性感染：从痰液中分离到新型隐球菌，可能提 
示侵袭性肺新型隐球菌病，也可能提示处于共生状态。血清新沏隐球 m 荚膜抗原阳性，或者有 
浸润性或结节性肺部病变存在支持侵袭性肺新型隐球菌病的诊断 

(四） 血清学检查 

与多数真菌病的血清学试验缺乏特异性和敏感性不同，针对新型隐球蘭荚膜多糖抗原的乳 
胶隐球菌凝集试验 (latex cryptococcal agglutination test,LCAT) 和酶联免疫吸附测定 （enzyme-link 
immunosorbent aSSa y,ELISA) 有较高的特异性和敏感性，中枢神经系统新咽隐球菌病，隐球菌抗 
原在脑脊液中的阳性率几乎达100%，血清为75% 左右; 而且，抗原的滴度勹感染的严重性平行， 
还可以作为疗效的观察指标。艾滋病患者中枢神经系统新型隐球菌病的脑脊液.隐球菌抗原的 
滴度经常大于1 : 1000,血清的阳性率大于90%，可以作为艾滋病患者•是否并发中枢神经系统隐 
球菌病的筛查工具。值得注意的是中枢神经系统以外的新型隐球菌病，隐球菌抗原的阳性率仅 
有 25%~50%o 

(五） 分子生物学检测 

PCR 方法检测新型隐球菌有很高的特异性和敏感性，可以区别变种，可以用于感染早期的 
诊断，可以不受治疗的影响。可用于痰液、支气管或肺泡灌洗液、经支气管吸出物的检测。 

(六） 影像学检查 

肺新型隐球菌病患者的X线检查，可发现单个或多个结节性阴影；也可表现斑点状肺炎，浸 
润性肺结核样阴影或空洞 形成; 如果出现血行播散时，出现粟粒性肺结核样的影像;—般不出现 
纤维性变和钙化，肺门淋巴结肿大和肺萎陷少见。中枢神经系统新型隐球菌病患者的X线断层 
扫描 （CT) 和磁共振成像 (MRI) 检查，有助于了解肉芽肿病变的大小和部位以及脑室系统受累扩 
张情况。骨豁新型隐球菌病患者的X线照片 、CT 或 MRI 检查可显示溶骨病变的部位和范围。 

【并发症】 

部分艾滋病患者肺部新型隐球齒病呈现暴发性经过，可并发成人呼吸窘迫综合征。中枢神 
经系统新型隐球菌病可并发脑积水，听力和视力降低或丧失，性格改变和痴呆等。胸椎和腰椎 
的新型隐球菌病可并发截瘫。 

【诊断】 

新型隐球菌病是一种临床疾病谱复杂多变的全身性真菌病。诊断可依据以下资料综合分析： 

(一） 流行病学资料 

应注意患者有否暴露于鸟粪、特别是鸽粪的病史;有否存在影响免疫防御功能的基础疾病 
和 因素: 如恶性肿瘤、结缔组织病、器官移植和使用糖皮质激素或免疫抑制剂等,其中，艾滋病病 
毒感染是本病重要的易感因素。但是，没有流行病学资料也不能排除本病 

(二） 临床表现 

典型的肺新型隐球菌病有咳嗽、黏液痰、胸痛等表现。中枢神经系统新型隐球菌病有逐渐 
加重的剧烈头痛、呕吐、脑膜刺激征 阳性; 严重时，可有意识障碍、抽搐、病理神经反射阳性等表 
现。皮肤新型隐球菌病有痤疮样皮疹，皮疹中间坏死形成溃瘍等表现骨骼新型隐球菌病有胀 
痛、冷脓肿形成等表现。 

(三） 实验室检查 

除外痰液检査，脑脊液、血液、皮肤病灶和全身其他组织和体液标本墨汁涂片、培养分离以 
及组织病理标本找到有荚膜的酵母菌是新型隐球菌病的确诊依据付十确诊为肺新型隐球菌 



病的患者应进行一次腰椎穿刺，明确是否发生了中枢神经系统感染。新型隐球菌荚膜多糖抗原 
检测在中枢神经系统新哦隐球菌病有辅助诊断意义。影像学检查可发现新型隐球菌病引起的 
浸润或肉芽肿病* h 

【鉴别诊断】 

新型隐球蘭病的临床表现缺乏特征性.一次的病原学检查阴性不能排除新型隐球菌病，部 
分患者是第2~5次标本送检才发现新型隐球菌的，所以，应进行细心的鉴别诊断。肺新型隐球 
菌病应与肺结核和肺恶性肿瘤等疾病相鉴别。中枢神经系统新型隐球菌病应与结核性脑膜炎 
和脑肿瘤等疾病相 鉴别； 其中.最容易误诊为结核性脑膜炎,与结核性脑膜炎相比，颅内压升高 
较明显，视神经受累在中枢神经系统新型隐球菌病中更为常见。目前，大多数结核性脑膜炎的 
诊断仍然依赖于治疗性诊断.在抗结核治疗的过程中,临床表现如果没有出现明显缓解,复查腰 
椎穿刺了解抗结核治疗的效果时.均应常规作新型隐球菌检查,能明显降低误诊率。当艾滋病 
患者有头痛的症状时.尽管脑脊液的细胞数、蛋白和糖的水平正常,也应做脑脊液的墨汁染色涂 
片,隐球菌培养和乳胶隐球菌凝集试验等检查，以排除并发隐球菌感染。皮肤新型隐球菌病应 
与粉刺、基底细胞瘤和类肉瘤等疾病相鉴别。骨骼、关节新型隐球菌病应与骨骼、关节结核以及 
骨肿瘤等疾病相鉴别。播散性新型隐球菌病应与粟粒性肺结核、结缔组织病和转移癌等疾病相 
鉴别。 

【预后】 


艾滋病患者继发新型隐球菌病与非艾滋病患者的预后截然不同，前者有很高的复发率并且 
最终以不治 告终， 在非艾滋病的新型隐球菌病患者中，如果存在糖尿病、恶性肿瘤、结缔组织病、 
器官移植等严重疾病 基础； 或中枢神经系统新型隐球菌病出现反应迟钝、精神恍惚或昏迷等意 
识状态 改变; 或脑脊液新型隐球菌荚膜抗原的滴度大于1 : 1024;或治疗后滴度不下降等因素 
是预后不良的指标。 



新型隐球菌病的治疗方案根据感染部位和患者免疫防御基础状态的不同而有所不同。然 
而，所有中枢神经系统以及肺外的新型隐球菌病都必须进行治疗。 

(~)非艾滋病患者新型隐球菌病的治疗 

1. 中枢神经系统新型隐球菌病所有患者均需要治疗。目前，仍推荐两性霉素 ^amphotericin 
B) 或脂质体两性霉素 B (liposomal amphotericin B) 或两性霉素 B 脂质复合体 (amphotericin B lipid 
complex 域两性霉素 B 胶态分散体 （amphoteririn B colloidal dispersion) 与氣胞晓陡 (fluorocytosine, 
5-FC) 联合用药为首选，尤其适用于中型、重型的患者，以及出现昏迷、失明、脑神经麻痹和脑积 
水等并发症的患者„无论使用什么治疗方案,仍然有5%-25%的病死率。非艾滋病患者与艾滋 
病患者的中枢神经系统新型隐球菌病的疗效明显不同。 

(1) 两性霉素 B 5氟胞嘧啶联合用药： 

1) 使用方 法：两 性霉素 B, 用5%葡萄糖注射液 500ml 稀释,第一天剂量为 0.5~lmg, 避光缓 
慢静脉滴注至少6小时；以后每天增加剂量 3~5mg, 到达治疗浓度每天 0.5~lmg/kg, 最高剂量不 
超过每天 lmg/kg, 氟胞嘧啶，每天 50-lOOmg/kg, 分3~4次， 口服; 或者,1%氟胞嘧啶注射液，每 
天 50〜100 m g/ks, 分 U2 次，静脉滴注 c 

2) 疗程 :根据 PI 外多中心随机的临床试验推荐，两性霉素 B 联合氟胞嘧啶治疗中枢神经系 
统新型隐球菌病疗程为两性霉# B 和氟胞嘧啶联合应用6周，以后再单用两性霉素 B 10周 3 
除此之外,在临床 h 下列几种指标也可作为参考:治疗疗程使用至:①新型隐球菌的涂片和培养 


阴性，再加上脑脊液常规以及生化常规中的葡萄糖和氯化物的水平恢复正常，两性霉素 B 的总 
量一般在 3~5g 之间; ②或者新型隐球菌涂片和培养阴性后再使用两性霉素 B l~2g; ③或者有条 
件时，检测脑脊液和血清中隐球菌抗原的滴度，滴度下降4倍 以上; 隐球菌抗原的滴度在治疗过 
程下降缓慢，只需每3~4周检测一次。 

两性霉素 B 的使用总量在不同患者存在一定差别，多数患者使用总 M 3〜 5g 可以治愈并且 
不再 复发; 但是，也有总量超过 10g 脑脊液新型隐球菌的涂片和培养仍然阳性。对不同患者需 
要两性霉素 B 的总量，暂时没有找到可靠的预测指标= 

3) 不良反应与对 策:两 性霉素 B 的不良反应包括寒战、发热、头痛、食欲缺乏、恶心、呕吐、 
静脉炎、低血钾、肾功能损害、贫血和肝功能损害等。减轻不良反应方 法有： 在静脉滴注两性霉 
素之前，阿司匹林 (aspirin)，0.3 g ， 或萘普生 (nap rOS yn),0.25 g ， 口服； 可减轻寒战、发热反应。在两 
性霉素 B 的输液中加入肝素 （heparin), 10mg(1250U)， 能减轻静脉炎。经常监测血钾的水平，通 
过口服10%氯化钾和（或）静脉滴注浓度为 3% c 氯化钾，补钾量可达 4~8g/d， 维持血钾在正常水 
平。当血液中尿素氮的浓度大于 lOmmol/L 时，需要把两性霉素 B 减 S 或暂停，让肾功能恢复。 
谷丙转氨酶升高时，可给予护肝、降酶药物。贫血可酌情给予输血。 

氟胞嘧啶的不良反应有食欲缺乏、恶心、呕吐和腹泻等胃肠反应，以及骨髓抑制、肝损害和 
皮疹等。有条件时应监测氟胞嘧啶的血清浓度，维持在 50~100 mg /L 的范围。氟胞嘧啶注射液 
的价格较高，但有胃肠反应轻微，疗效确实等优点，适用于症状明显期。 

从近几年临床应用的报道来看，两性霉素 B 的脂质制剂至少与两性霉素 B —样疗效，可用 
于原先有肾功能异常的患者，但是，价格昂贵。目前，美国食品和药品管理局 （U.S. Food and Drug 
Administration) 已批准脂质体两性霉素 B(LFAmB) 用于隐球菌病的治疗。 

目前，鞘内注射两性霉素 B 已经较少使用，通常仅用于静脉使用高剂量和长疗程的两性霉 
素 B 仍然无效的难治性患者或者复发患者，还有存在严重肾功能不全等严重基础疾病不适宜全 
身用药的患者。两性霉素 B， 首次剂量 0.05mg， 加上地塞米松 （dexamethasone) 2 mg， 注入时用脑 
脊液反复稀释，缓慢注射;以后逐渐增加剂量至每次 0 . 2 ~ 0 . 5m g ，每 2 ~ 3 天进行一次，鞘内注射两 
性霉素 B 的总剂量在 15m g 为宜。鞘内注射液体的体积不得超过所引流用于作脑脊液检査的体 
积。虽然，两性霉素 B 鞘内注射有使药物直接作用于病灶的优点，但是，可出现蛛网膜炎、听力 
下降和医源性蛛网膜下腔出血等不良反应，增加合并化脓性细菌颅内感染的风险。 

(2) 其他病原治疗的 药物: 三唑类抗真菌药氟康唑 (fluconazole),200~400mg/d ,静脉滴注，脑 
脊液培养阴性后仍需要继续用药10~12周，可以使一部分患者治愈。另一部分患者单用氟康唑 
治疗可控制危重症状，但是，疗程超过4个月仍然不能使脑脊液中的新型隐球菌阴转。 

氟康唑治疗中枢神经系统新型隐球菌病的疗效明显优于伊曲康挫 （i^aconazoleJo 

( 3 ) 两性霉素 B 与氟康唑交替治疗的探 讨:两 性霉素 B 和新型隐球菌胞浆膜上的麦角留醉 
结合改变膜的通透性，使细胞成分外漏起杀菌作用。但是，不良反应明显，需要用药2周左右才 
达到治疗浓度。氟康唑通过抑制麦角甾醇的生物合成起抑菌作用，具有良好的水溶性、蛋白结 
合率低、容易通过血-脑脊液屏障(脑脊液浓度为血浓度的60%~80%)、可以静脉给药、不良反应 
轻微以及开始治疗就能到达抑菌浓度等优点。根据上述两种抗真菌药物作用位点相同的药现 
特点，认为两性霉素 B 与氟康唑联合用药不能产生协同或累加作用。然而，有交替用药的尝试 
经验 :对于 有颅内压增高危象或脑疝前兆表现的患者利用氟康唑开始治疗就能达到抑菌浓度的 
优点，先使用氟康唑加氟胞嘧啶控制危重症状，症状缓解后改用两性霉素 B 维持治疗至脑脊液 
中新型隐球菌完全消失，临床上有成功的案例。也有案例先用两性霉素 B 加氣胞嘧啶治疗，危 
重症状缓解后，由于肾功能不全等基础疾病治疗过程岀现严重不良反应；或者两性霉素 B 总撖 
超过 7g, 脑脊液中新型隐球菌仍未能转阴，改为氟康唑维持治疗，直至痊愈 

(4) 对症 治疗: 由于两性霉素 B 需要在开始用药后的10~14大才能达到治疗浓度，这段时间 



第五章深部真菌病 

内患者可能因颅内压的继续升高发生脑疝而危及生命，降低颅内压的对症治疗在中枢神经系统 
新型隐球菌病病原治疗初期发挥关键的作用。常用降低颅内压的方法有:20%甘露醇 (mannitol), 
每次 l~2g/kg, 在 30-60 分钟内快速静脉滴注，按照颅内压的升高程度决定每天的脱水次数，严 
重时每天可使用 4-6 次：还可加用50%葡萄糖 60ml 快速静脉滴注，与甘露醇交替。危急时可 
在甘露醇中加人呋塞米 （lasix .速尿 )20-40rag. 加强脱水效果。甘露醇长期大剂量使用可能有肾 
小管损害或血尿等不良反应.要记录24小时出入量，经常监测血清钾、钠、氯以及二氧化碳结合 
力的水平，维持水、电解®和酸碱平衡。 

(5) 外科 治疗： 在病頃治疗的过程中，由于左右脑室到第三脑室的左右室间孔，第三脑室到 
第四脑室的中脑导水管，以及第四脑室到蛛网膜下腔的正中孔和两个侧孔，孔径狭小，容易被炎 
症渗出物所堵塞，影像学 h 提示脑积水并伴有反应迟纯或昏迷的患者，在脱水降低颅内压治 
疗效果不明显时，应施行脑室腹腔内引流术。 

(6) 随 访：中 枢神经系统新型隐球菌病临床缓解出院后，应争取每 3-6 个月复査脑脊液一次， | 
持续2年，以便 及旱发 现复发。 

2. 肺新型隐球菌病由于在一些免疫防御功能“正常”的肺新型隐球菌病个体，不用抗真 
菌治疗能够自愈，所以，在这些“正常”的个体中，有下列几种情况可以不需抗真菌 治疗: ①没有 
肺外感染的证据;②脑脊液、骨髓、尿和前列腺分泌物培养不 S 新型隐 球菌; ③在脑脊液和血清 ： 
中检测不到隐球菌 抗原; ④肺部病灶较小、稳定或处于消退 之中; 对这些个体每2~3个月随访一 

次，至少一年，根据病灶的变化决定是否进行抗真菌治疗。相反，有存在其他免疫抑制因素的患 
者，或肺部病灶呈侵袭性发展患者以及艾滋病患者肺新型隐球菌病均需要进行抗真菌治疗。目 
前，还没有公认的治疗方案，可以选用两性霉素 B 联合氟胞嘧啶，两性霉素 B 的总量为 l~2g。 
或者氟康唑 ,400mg/d, 疗程为6~12个月。氟康唑一般用于轻、中型肺新型隐球菌病。治疗应进 | 
行至临床症状和肺部影像学病灶消失，以及病原学检查阴性。出现广泛的肺叶实变和大块状病! 
变时,应进行手术切除并辅予抗真菌治疗。 

3. 其他部位的新型隐球菌病 

(1) 皮肤、黏膜新型隐球菌病:可单用两性霉素 B 或合并氟胞嘧啶进行治疗。三唑类抗真 
菌药在皮肤、黏膜分布良好，不良反应轻微,虽然是抑菌剂，也足以治愈皮肤、黏膜的新型隐球菌 
病。氟康唑 ，150~400mg, 口服，每天1 次; 或者伊曲康哩 ,200mg, 口服，毎天2次。 

(2) 骨骼新型隐球菌 病:除 了用两性霉素 B 进行治疗外，还需要进行外科清创术。三唑类抗 
真菌药物在治疗骨骼新型隐球菌病的疗效还需进一步评价。 

(二）艾滋病患者新型隐球菌病的治疗 

由于艾滋病患者继发新型隐球菌病有高度的难治性.如果停止治疗，复发率高达50%,需要 
在强有力的初始治疗之后长期维持治疗。 

1. 初始治疗初始治疗分为两个阶段，诱导治疗阶 段:两 性霉素 B, 每天 O/Zmg/kg, 氟胞嘧 
啶，每天100 11 1 8 /1^,2周 ； 巩固治疗 阶段: 氟康唑 ,400mg/d, 大约8周。这种方案氟胞嘧啶仅使用 
2周，毒性降低，患者有较好的耐 受性; 与两性霉素 B 联合使脑脊液新型隐球菌阴转率增加。 

2. 维持治疗一旦初始治疗使脑脊液新型隐球菌培养从阳性转为阴性，可以进人维持治 i 
疗，氣康唑， 200mg/fl, 口服，多数患者耐受良好，维持治疗必须终生进行。但是，如果艾滋病患者 
进行髙效抗反转录病毒治疗疗效显著时，可停用氟康唑的终身维持治疗。 

【预防】 

本病为高度散发，且大多数新型隐球菌病患者不能准确地确定感染的来源,试图控制传染 
源是非常闲难的 v 有町 能的情况下.控制城区养鸽,减少鸽粪污染，可能有利于降低新型隐球 
菌病的发病率氟康唑和伊曲康唑等口服抗真菌药物疗效确实并且安全性良好,当艾滋病患者 



笔记 





CD4"T 细胞计数 <200 x 10 fi /L 时，使用氟康唑 200mg/d， 口服,能有效地减少全身性真菌感染的发 
病率，然而，在进展性艾滋病患者中用氟康唑预防新型隐球菌病仍未列为常规。到目前为止，对 
本病还没有疫苗。 

(李刚） 
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第二节念珠菌病 


念珠菌病 (candidiasis) 是由各种致病性念珠菌 （ Candida ) 引起的局部或全身感染性疾病。 
好发于免疫功能低下的患者。近年来，随着糖皮质激素、免疫抑制剂.导管、插管、器官移植、化 
疗以及介人治疗等新诊疗技术的广泛应用，加上艾滋病.糖尿病、肿瘤等高危人群的增多，念珠 
菌病的发病率呈明显上升趋势，其中念珠菌菌血症已成为最常见的血流感染之一。该病早期诊 
断、早期治疗,预后较好,延误治疗或播散性感染预后不佳。 

【病原学】 

念珠菌属真菌界半知菌亚门-芽胞菌纲-隐球酵母目-隐球酵母科.目前已发现300余种。 
念珠菌为条件致病菌,至少有20余种可致人类疾病，其中以白念珠菌 （Candida albicans ) 最为常 
见，占念珠菌感染的50%~70%。其他如热带念珠菌、克柔念珠菌、光滑念珠菌、高里念珠菌、假 
热带念珠菌、葡萄牙念珠菌等也可致病。白念珠菌及热带念珠菌的致病力最强。 

念珠菌体呈圆形或卵圆形,直径为4~6叫,革兰阳性，发（出）芽繁殖，又称芽生孢子 。菌体 
能发育伸长成假菌丝，少数形成厚膜孢子及真菌丝,但光滑念珠菌不形成菌丝。在血琼脂及沙 
氏琼脂上生长良好,适宜温度 25~37<C 。 

【流行病学】 


念珠菌广泛存在于自然界的土壤、医院环境、各种用品表面及水果、奶制品等食品上，亦广 
泛存在于人体皮肤、口腔、胃肠道和阴道等处。 

(-) 传染源 

念珠菌病患者、带菌者以及被念珠菌污染的食物，水等均为传染源= 

(二）传播途径 
有两方面 途径： 

1. 内源性较为多见，因念珠菌是人体正常菌群，在一定条件下大量增殖并侵袭周围组织 
引起自身感染，常见部位是消化道及肺部。 

2. 外源性主要通过直接接触感染，包括性传播、母婴垂 a 传播、亲水‘性作 业等; 也可通过 
医护人员、医疗器械等间接接触 感染; 还可通过饮水.食物等方式传播 ■■ 


(三）易感人群 

好发于有严重基础疾病及免疫功能低下患者，主要包括以 f 情况： 

1. 有严重基础疾病，如糖尿病，肿瘤，艾滋病、系统性红斑狼疮.大*积烧伤、粒细胞减少症等。 



3. 长期大量滥用广谱抗生素。 

4. 长期留置导管，各种导管是念珠菌感染的主要人侵途径之一。 

(四）流行特征 

本病遍及全球，全年均可发病。免疫功能正常的患者，以皮肤黏膜感染为主,可发生于各年 
龄段，但最常见于婴幼儿.治疗效果好。免疫功能低下或缺陷的患者则好发系统性念珠菌病。 

近20年来深部念珠菌病的发病率呈明显上升趋势，且随着抗真菌药物的广泛应用，临床耐药菌 
株的产生也日益增多。 

【发病机制与病理解剖】 

C-) 病原菌本身相关因素 

1. 黏附和入侵念珠菌大 fl 繁殖首先形成芽管,并借助于胞壁最外层的黏附素等结构黏附 
于宿主细胞表面，随后芽管逐渐向芽生菌丝或菌丝相转变，并穿人宿主细胞，在宿主细胞内又直 
接形成新的菌丝,进一步扩散。 

2. 毒力因素念珠菌能产生水解酶、隣脂酶、蛋白酶等多种酶类，促进病原菌的黏附、侵袭， 
造成细胞变性、坏死及血管通透性增加,导致组织器官损伤。 

3. 激发炎症菌丝侵人机体后，可激发补体系统及抗原抗体反应，导致炎症介质的大量释 
放,产生特异性免疫反应及迟发超敏。 

4. 耐药最近发现，念珠菌可通过改变其多药外排载体功能，或改变唑类药物的靶酶基因 
而对唑类药物 耐药; 也可通过改变其胞膜结构而影响两性霉素 B (amphotericin B) 与麦角固醇及 
鱗脂的结合,从而导致对非唑类药物的耐药。 

(二）宿主相关因素 

1. 宿主防御功能减退 

(1) 局部防御屏障受损 :烧伤 、创伤、手术、某些介人性操作，使病原体易于透过受损的皮肤、 
黏膜而人侵。 

⑵免疫系统功能 缺陷： 先天性免疫系统发育障碍或后天性受破坏(物理、化学、生物因素影 
响),如放射治疗、细胞毒性药物、免疫抑制剂、损害免疫系统的病毒(如 fflV) 感染，均可造成念 | 
珠菌的机会感染。 

2. 医疗操作各种手术、胃管、导尿管、静脉穿刺导管、内镜检查、机械通气、介入治疗等，为 
病原体人侵机体提供了通路^ 

3. 抗生素的广泛应用广谱抗菌药物的大量使用，不仅抑制了人体内的正常菌群，有利于念 
珠菌的 定植; 同时抑制了对抗生素敏感的菌株，使念珠菌这种条件8 [病 菌大量繁殖，造成医院感染。 

根据不同器官和发病阶段，组织病理改变可呈炎症性(如皮肤、肺)、化脓性(如脑、肺、肾)或 
者肉芽肿性（皮肤)。食管及小肠病变一般为浅表性糜烂或小溃痪,侵及心内膜可引起瓣膜增生 
性改变及赘生物附着，而急性播散性病例常可形成多灶性微脓肿。 

【临床表现】 

㈠皮肤念珠菌病 

1- 念珠菌性间擦疹又名擦烂红斑，是最为常见的皮肤念珠菌病，多见于健康体胖的中年 
妇女或儿童。念珠菌感染皮肤皱摺处(间擦部位)，如腋窝、腹股沟、乳房下、会阴部、肛门周围，自 1 
觉瘙痒，表现为界限清晰的皮肤红斑及糜烂,周围散在丘疼、水疱和脓疱，呈卫星状分布。 

2. 念珠菌性甲沟炎和甲床炎多发于手足经常泡水者，如水产工人、洗衣工和足浴工等，为 
念珠菌侵犯甲沟.甲床所致，表现为甲沟红肿化脓，可伴有糜烂及渗出，指(趾)甲变厚，呈淡褐色。 



4. 慢性皮肤黏膜念珠菌病又称 Hausen-Rothman 肉芽肿，可能为常染色体隐性遗传性疾 
病，儿童好发,常伴有多种全身疾病或免疫功能障碍,表现为皮肤、黏膜及甲沟的复发性持久性 
念珠菌感染。 

匚）黏膜念珠菌病 

1. 口腔念珠菌病为最常见的浅表性念珠菌病。包括急性假膜性念珠菌病（鹅口疮)、念珠 
菌性口角炎、急慢性萎缩性念珠菌病、慢性增生性念珠菌病等：鹅口疮最为常见,好发于新生儿， 
系白念珠菌的菌丝及孢子组成的灰白色薄膜附着于口腔黏膜上，边界清楚，阓围有红晕，散在或 
融合成块，擦去假膜可见红色湿润面，也可累及喉、食管、气管等。成人如发生该病多有免疫缺 
陷或免疫功能减退,并常同时伴有消化道念珠菌病甚或播散性念珠菌感染，应予重视。 

2. 念珠菌性唇炎由念珠菌感染引起的口唇慢性炎症，多见于下唇，可分为糜烂性及颗粒 
性。前者于唇红的中央呈鲜红糜烂，周边角化过度，表面脱屑类似黏膜内斑;后者于下唇出现弥 
漫性肿胀，唇红及与皮肤交界处的边缘有小颗粒，微凸于皮肤表面。 

3. 念珠菌性口角炎好发于儿童或体弱者，表现为单侧或双侧口角浸渍发白，糜烂或结痂， 
若长期不愈可发生角化增殖及皲裂。 

4. 念珠菌性阴道炎孕妇好发，阴道黏膜附有灰色假膜，形似鹅口疮。阴道分泌物浓稠，黄 
白色凝乳状或乳酪样，有时杂有豆腐渣样白色小块，但无恶臭 C 局部可红肿、瘙痒、糜烂甚至形 
成溃疡。皮损可扩展至外阴及肛周。 

5. 念珠菌性包皮炎多无自觉症状，常表现为阴茎龟头包皮轻度潮红，龟头冠状沟处白色 
乳酪样斑片，以及鳞屑性丘疫，严重者可局部红肿、糜烂及渗出，出现尿频及刺痛，注意与慢性包 
皮炎鉴别。 

(三）系统性念珠菌病 

1. 呼吸系念珠菌病念珠菌从口腔直接蔓延或者经血行播散，引起支气管和肺部感染。表 
现为慢性支气管炎、肺炎，患者常出现低热、咳嗽、咳白色黏痰甚至咯血,肺部听诊可闻及湿啰 
音,X线检查可见支气管周围致密阴影或双肺弥漫性结节性改变。用气管镜获取支气管分泌物 
作真菌培养结果较为可靠。 

2. 消化系念珠菌病以食管及肠道感染多见，多为鹅口疮下行感染。食管念珠菌病以进食 
不适、吞咽困难为主要症状，内镜可见食管壁下段充血水肿,假性内斑或表浅 溃疡; 肠道念珠菌 
病多发于儿童，以长期腹泻多见。肝脾念珠菌病及腹腔念珠菌病多继发于播散型念珠菌病。 

3. 泌尿系念珠菌病原发感染多由于导尿管留置后念珠菌 h •行感染引起，患者表现为尿 
频、尿急、排尿困难甚至血尿等膀胱炎症状。肾脏感染则多发生于血行播散，肾皮质和髓质均可 
受累，局部坏死、脓肿，并可导致肾功能损害，患者表现为发热、寒战、腰痛和腹痛。尿常规检査 
可见红细胞和白细胞，直接镜检可发现菌丝和芽胞，培养阳性有助确诊 . 

4. 念珠菌菌血症多为局灶感染发生血行播散所致，多个器官同时被念珠菌侵犯，又称为 
播散性念珠菌病，病死率高。可累及全身各组织和器官，以肾脏和心内膜损害多见。临床表现 
为长期发热，抗生素治疗无效，以及多脏器如心脏、肾、肝等受累表现确证有赖于血培养，但阳 
性率不到50%。 

5. 念珠菌性心内膜炎常继发于心脏瓣膜病变、人工瓣膜、心脏手术或心导管检査术后，临 
床表现似其他感染性心内膜炎，瓣膜赘生物通常较大，栓子脱落易累及大动脉，预后差。 

6. 念珠菌性脑膜炎少见,主要为血行播散所致，预后不佳.感染■波及大脑皮层、小脑及 
脊髓，表现为头痛、失明、谵妄及脑膜刺激征。但视乳头水肿及颅内压增高+明显。脑脊液中细 



胞数轻度增多，糖穴设 iH 常或偏低，蛋白含量升高，需与结核性脑膜炎鉴别。脑脊液早期检查不 
易发现真菌，需多次真菌培养： 

【实验室检查】 


(一） 直接镜检 

标本直接镜检发现大 M 菌丝和成群芽胞有诊断意义，菌丝的存在提示念珠菌处于致病状 
态，如只见芽胞，特别是在痰液或阴道分泌物中，可能属于正常带菌，无诊断价值。 

(二） 培养 

常采用沙氏培养基，必要时可将标本接种到氣化三苯基四唑 (TZC) 或琼脂培养基。由于念 
珠菌为口腔或胃肠道的正常居住细菌，因此从痰培养或粪便标本中分离出念珠菌不能作为确诊 
依据。若标本是在无菌条件下获得的，如来自血液、脑脊液、腹水、胸水、中段清洁尿液或活检组 
织，可作为深部真菌感染的可靠依据。同一部位多次培养阳性或多个部位同时分离到同一病原 
菌，也常提示为深部真菌感染。所有怀疑深部念珠菌病的患者均应做血真菌培养。 

(三） 组织病理学检查 

组织中同时存在芽胞和假菌丝或真菌丝可诊断为念珠菌病，但不能确定感染的种，必须进 
行培养再根据菌落形态、生理、生化特征作出鉴定。 

(四） 免疫学检查 

采用酶联免疫吸附试验 （ELISA)、 乳胶凝集试验、免疫印迹法可检测念珠菌抗原，有早期诊 
断价值。采用 ELISA、 补体结合试验可检测特异性抗体，但临床应用受限,因健康人群也可检测 
到一定的抗体水平，而在疾病早期抗体水平不高。患者常有免疫功能低下也影响抗体的出现。 

(E) 分子生物学检查 

随着分子生物学技术的进展，快速诊断念珠菌病已成为国内外关注的焦点。已采用的方法 
包括特异性 DNA 探针、聚合酶链反应 （PCR)、 限制性酶切片段长度多态性分析 (RFLP)、DNA 指 
纹图谱、随机扩增 DNA 多态性 （RAPD) 等。 

(六）其他 

影像学检查如胸片、 B 超、 CT 或 MRI 等，尽管无特异性，但对发现肺、肝、肾、脾侵袭性侵害 
有一定的帮助 r 

【诊断】 

念珠菌病的临床表现常无特异性，较难与细菌感染相鉴别。在原发病的基础上出现病情波 
动，经抗生素治疗病情反而加重且无其他原因可解释，结合用药史及存在的诱因，应考虑真菌感 
染的可能。确诊需要病原学证实。 

【鉴别诊断】 

皮肤黏膜念珠菌病需注意与细菌性、病毒性、过敏性等皮肤黏膜病鉴别。消化系念珠菌病 
应与其他原因引起的消化道炎症鉴别。念珠菌脑炎、肺炎、心内膜炎需与结核性、细菌性及其他 
真菌性炎症鉴别。 

【预后】 


局部念珠菌病预后尚好。然而，念珠菌在任何部位的出现，均是引起潜在致命性播散性或全 
身性念珠菌病的危险因素尽管有时念珠菌数量并不多，但如果是 ICU 患者，或安置中央静脉插 


㈠ 对症支持治疗 

首先去除各种诱发因素，清除局部感染灶，积极治疗原发病，加强营养，提高机体抵抗力并 
酌情选用免疫调节剂以增强免疫功能。 

(二）病原治疗 

1. 局部用药皮肤黏膜念珠菌病除口服制霉菌素或唑类抗真菌药外,可同时用制霉菌素软 
膏、洗剂、阴道栓剂或制霉菌素甘油，也可用咪唑类霜剂或栓剂。局部避免用肥皂和热水洗浴， 
保持干燥。 

2. 全身用药 

(1) 两性霉素 B， 静脉滴注，每天 0.5~0.7mg/kg， 与氟胞嘧啶每天 100~150 mg /kg 合用有协同 
作用，不良反应主要有肾毒性、心脏毒性、肝毒性、过敏反应等，出现严重不良反应者可考虑给予 
两性霉素 B 脂质制剂。 

(2) 酮康唑，顿服，每天 0.2~0.4g, 连服1~2个月，但因其有肝毒性,应动态监测肝功能。 

(3) 氟康唑，顿服或静脉注射，用于皮肤黏膜念珠菌病，每天 100~200mg， 连用1~2 周; 用于 
系统性念珠菌病，每天 200~400 mg (第1天 400mg)， 疗程视临床治疗反应 而定； 用于念珠菌病的 
预防，每天50〜 400mg， 疗程不宜超过3周。 

⑷伊曲康唑，用于口腔或食管念珠菌病，顿服，每天 200~400mg， 连用1~2 周； 阴道念珠菌 
病，顿服，每天 lOOmg, 连用3 天; 系统性念珠菌病，静脉滴注，每次 200mg， 每12小时一次，连用 
2天，随后 200mg， 每天1次，连续1~2个月或更久。 

⑸伏立康唑，静脉滴注，首日 6m#g， 每12小时一次，随后 4mg/kg， 每12小时一次。输注速度 
不得超过每小时 3mg/kg, 在1~2小时内输完。也可口服，首日 400mg， 每天2次，随后 200mg， 每天2次。 

(6) 卡泊芬净，与哇类或多烯类药物无交叉耐药，疗效确切且有良好的安全性，静脉滴注，首 
剂 70mg, 随后每天 50mg, 滴注时间不少于1小时。适用于菌血症、心内膜炎等重症感染及难治 
性口咽炎、食管炎，疗程视临床治疗反应而定。 

(7) 米卡芬净，每天 lOOmg 静脉滴注，治疗指征同卡泊芬净。 


【预防】 

对易感人群应经常检査，并采取以下积极 措施： 

1. 尽量减少血管插管及监护设施的使用次数及时间，并加强导管插管的护理及定期更换， 
同时注意口腔卫生,保持皮肤黏膜完整及生理屏障的完善。 

2. 合理应用抗生素及免疫抑制剂，长期大剂量使用者可予氟康唑等预防。 

3. 加强医护人员、医用生物材料及周围环境的清洁，防止医院感染的发生。 


(阮冰） 




第三节曲霉病 


曲霉病 （aspergillosis) 是由曲霉属 (/tspergiHus) 真菌引起的一组疾病，主要包括侵袭性感染和 
变态反应综合征，最常见于烟曲霉、黄曲霉、黑曲霉及土曲霉引起的过敏，呼吸道或肺部浸润，皮 
肤感染，或肺外传播的曲霉病。严重者可发生败血症，近年来证明一些曲霉可致癌。 

【病原学和流行病学】 

根据1965年 Rapes 研究，将曲霉分为18个群132个菌种，以烟曲霉最多见。许多曲霉对 
植物有致病性，有些能使鸟类、昆虫及家畜感染,鸟类尤其是鹤最易受感染。因此,皮毛工作者、 
词鸽者及打谷的农民.由于吸入含曲霉孢子的灰尘而常引起感染。 

曲霉广布自然界，世界各地都有发病,在室温及 37"C 都可生长,为条件致病菌。一般正常人 
对曲霉有一定的抵抗力，不引起疾病。 

侵袭性曲'心:码发蝻潜伙! W A 2-90 天，因此.社区获得性感染可在住院期间发病，医院内空 
气污染通常是暴发流行的起源。 

【病因和发病机制】 

曲霉属丝状真菌,是条件致病性真菌。当处于特殊状态的机体通过气道吸人大量孢子又不 
能清除，就会导致曲霉病的发生。中性粒细胞减少症及使用糖皮质激素是导致曲霉病发生两个 
主要的危险因素，且随持续的时间延长风险也增加。使用某些药物(如治疗自身免疫性疾病使 
用免疫抑制剂，器官移植后使用抗排斥药物等得致细胞免疫应答受损，也可导致曲霉病的发生。 
发生侵袭性肺曲霉病患者通常有肺炎或慢性阻塞性肺病史,使用糖皮质激素不增加曲霉性鼻窦 
炎的发生率,但发生曲霉性肺病的风险增加。 

正常情况下，吸入气道内的孢子被局部巨噬细胞，气道上皮细胞和肺泡巨噬细胞所形成的 
先天防御所清除。目前，气道上皮细胞清除曲霉孢子的机制尚不清楚，而巨噬细胞在此防御过 
程中所发挥作用相对清晰，既可清除孢子，又可产生继发炎症反应。当孢子在宿主体内发育为 
菌丝后，使细胞壁的重要成分（例如, P-D- 葡 聚糖) 得以暴露,巨噬细胞可识别这 S 成分并分泌炎 
症介质,这些介质导致中性粒细胞募集和细胞免疫功能活化，这一过程对于消灭潜在具有侵袭 
作用的菌丝以及决定免疫应答的程度和性质发挥重要作用。 

曲霉自身可通过分泌毒素、蛋白酶和次生代谢产物对局部肺组织及全身防御产生多重影 
响，包 括：抑 制巨噬细胞还原型烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸 (NADPH) 氧化酶激活,这是丝状真 
菌宿主防御的一个重要组成部分;抑制巨噬细胞吞噬和杀伤 功能; 抑制功能性 T 细胞的免疫 
应答。 

【病理】 

曲霉最常侵犯支气管和肺，可侵犯鼻窦、外耳道、眼和皮肤，或经血行播散至全身各器官。 
侵袭性曲霉病的特点是整个组织的弥漫性浸润。病变早期为弥漫性浸润渗出性 改变; 晚期为坏 
死、化脓或肉芽肿 形成。 病灶内可找到大量 菌丝。 菌丝穿透血管可引起血管炎、血管周围炎、血 
栓形成等,血栓形成父使组织缺血、坏死。 

【临床表现】 

侵袭性曲霉病通常发生于经由肺或鼻窦吸人孢子后，较少部分疾病可由胃肠道播散或直接 
接种到皮肤获得 




第五章深部真菌病 


(一）呼吸系统曲霉病 

侵袭性曲霉病最常涉及的部位为肺脏，可表现为发热、胸痛、气短、咳嗽、和（或）咯血。肺 
| 部影像学检查常可发现肺结节和(或)渗人。计算机断层扫描 （CT) 有利于9•期病灶的检出。肺 
|曲霉病一般表现为单个或多个结节,斑片状或节段性融合，或支气管周围浸润 r 其中，小结节 
(<lcm) 病变最为常见，其他依次为大小结节混合型，大结节型，以及支气管周围浸润。还有一部 
I 分患者可出现毛玻璃样浸润及胸腔积液。 

曲霉性气管-支气管炎最常见于接受肺移植手术的受体，临床表现通常存在明显的呼吸困 
难、咳嗽、喘息，偶尔可咳出气道腔内的黏液栓。胸部影像学检查可正常或 M 现气道局限性增厚， 

| 斑片状浸润，融合，或小叶中心结节。慢性坏死性及空洞性肺曲霉病通常发生于有慢性基础性 
肺部疾病(如肺结核、非结核性分枝杆菌感染、结节病、强直性脊柱炎、类风湿肺病、气胸、肺大痕 
| 或曾行肺部手术）的患者，最初常被误为肺结核。菌丝侵入组织，促进机体发生免疫反应，但不 
足以将其清除，呈现缓慢、渐进性的病程经过。临床可表现为咳嗽、消瘦、乏力、胸痛等。 CT 扫 
描有助于疾病明确诊断。 

仁）消化系统曲霉病 

以肝脏受累为多见，可达20%，其次是小肠、胃、食管、舌和胰脏。临床可表现为盲肠炎，结 
肠溃疡，腹痛和(或）胃肠道出血等。 

(三） 心血管系统曲霉病 

通过血循环或直接蔓延而累及心内膜、心肌或心包，引起化脓，坏死或肉芽肿病变。曲霉常 
I可侵犯中小动脉，引起血管壁坏死或血栓，但很少侵犯大血管。曲霉是仅次于念珠菌引起真菌 
' 性心内膜炎的一个病因。曲霉感染性心内膜炎的预后较差，病死率接近100%。 

(四） 中枢神经系统曲霉病 

较少见，大脑曲霉病可由眼或邻近组织如耳、鼻、鼻旁窦等直接蔓延，或通过肺原发灶经血 
I循环而引起，多表现为脑脓肿，其他还可出现皮质及皮质下梗死。临床表现为癫痫发作或局灶 
I性神经系统体征。预后极差。 

(五） 皮肤黏膜曲霉病 

主要感染途径为通过有创伤皮肤直接接种，如烧伤患者，新生儿，实体器官移植 受者; 其次， 
为邻近感染组织或血源性播散，如恶性肿瘤，造血细胞移植受者等。原发性皮肤曲霉病可有一 
I 至几个，甚至许多结节。 

(六） 其他 

泌尿生殖系统曲霉病以肾为主，可达40%，有时前列腺亦可受累。生殖器曲霉病男女均可 
发生，但少见。耳曲霉病是曲霉病中最常见的一种，在耳癖中曲霉引起的约占80%;大都为继发 
I 性。曲霉也可由鼻腔进入鼻窦，因此鼻窦曲霉感染也比较常见。眼曲霉病以角膜损害为最常见， 
表现为深浸润溃疡或表浅结节，主要由外伤引起。曲霉败血症多继发于肺曲霉病，主要发生于 
霍奇金病的晚期或心脏手术后。 

【实验室检查】 



可从病原培养、分子诊断、抗原检测及组织病理等方面综合作出诊断，约40%侵袭性曲菌病 
在尸检时被发现。 

1. 培养某些真菌在形态学上与曲霉较为近似，病原培养对确诊有重要价值。室温沙氏培 
养基上菌落生长快，毛状，黄 绿色; 镜下有典型结构分生孢子头和足细胞.町出现假阳性或假阴 
性结果。通常，曲霉培养阳性率只有10%~30%。 

2. 直接镜检以耵貯、痰、角膜溃疡处分泌物、皮损破溃处分泌物、脓液 、友气 管灌洗液等， 
用5%氢氧化钾溶液做直接涂片检査，可找到分隔菌丝及圆形、暗绿色孢 F ( 宣径或菊 



3. 组织病理曲霉病的组织病理反应一般为化脓性或混合型炎症。曲霉的组织相为无色 
分隔的菌丝，宽 3~7M.m, —般粗细均匀.呈典型45。分枝，有时菌丝指向一个方向或自中心向四 
周，具特征性。霉菌球内见无数菌丝缠绕,其外围以纤维化的囊、壁，含炎症细胞。 

4. 血清学诊断 

(1) 抗体检 测：应 用于免疫功能正常者，用于诊断过敏性曲霉病、肺曲霉球、慢性坏死性曲霉 
病及其他免疫功能正常者的侵袭性曲霉感染，包括心内膜炎等。 

⑵抗原 检査: 抗原检测中以 G 试验、 GM 试验方法值得推广。 

5. p-1,3-D- 葡聚糖试验 （p-1,3-D-glucantest,G 试验）除可检测念珠菌、曲霉外，还可以 
检测一些少见真菌，如镰孢菌、毛孢子菌等，但隐球菌与接合菌侵袭性感染患者阴性。 3-1.3-D- 
葡聚糖广泛存在于各类真菌细胞壁中，占细胞壁成分的50%以上，除隐球菌与接合菌外，存在 
于所有其他真菌细胞壁中，尤以酵母菌为高，而其他微生物、动物及人的细胞成分及细胞外液均 
不含此成分。 G 试验具有快速简便的特点 .G 试验的假阳性率较高，菌血症患者的假阳性率约 
60%，革兰阳性球菌菌血症高达73%。 

6. 半乳甘露聚糖试验 （galactomannan,GM 试验）曲霉半乳甘露聚糖 （GM) 抗原是广泛 
存在于曲霉属和青霉属细胞壁中的一类多糖。血清曲霉 GM 抗原作为侵袭性曲霉感染的诊断 
指标，对高危成人患者1周检测2次，连续2次 >0.5 为 阳性; 对儿童，以 GM 连续2次 >0.8 或单 
次 >1.5 为阳性标准。多项研究均发现在肺侵袭性曲霉病患者中，几乎有2/3在临床症状和影像 
学表现出现之前 ELISA 法测定血浆 GM 即可获得阳性结果，并证实监测血清 GM 含量动态变化 
不仅有利于曲霉感染的诊断同样有利于对治疗效果和病情发展的判断。 GM 试验的灵敏度约 
为71%，特异度为89%。与组织病理学检查及临床标本培养诊断侵袭性曲霉感染相比，应用 
GM 试验诊断侵袭性曲霉病平均要早7~14天，血液系统疾病并发侵袭性曲霉感染患者诊断价 
值较高。 

【诊断】 

以找到病原菌为主要诊断根据 :①来 源于无菌部位(如脑脓肿）的标本出现阳性 结果; ②来 
源于受损器官（如鼻窦或皮肤）的标本呈现组织学和培养同时阳性。肺 CT 扫描中的“晕征”可 
提示该疾病，局部毛玻璃样改变代表围绕结节的出血性梗死。但该征象也可出现于其他某些真 
菌感染中。对于慢性曲霉病，曲霉抗体检测虽不精确，但很有意义，抗体滴度下降提示治疗有效， 
培养阳性率较低。某些患者血清总 IgE 和曲霉特异性 IgE 的滴度升高。 

由于曲霉在自然界中广泛存在，是一种条件致病菌，因此不能单靠一次阳性结果就确诊为 
曲霉病，必须多次培养阳性并结合临床症状(如有条件最好做病理检査，于组织中找到曲霉)，才 
能作出可靠的诊断。 

【治疗】 

目前用于治疗侵袭性曲霉病的药物有两性霉素 B 、伊曲康唑、伏立康唑、泊沙康唑和卡泊芬 
净。伏立康唑和两性霉素 B 用于侵袭性曲霉病的初始治疗。两性霉素 B、 伊曲康唑和卡泊芬净 
枇准用于侵袭性曲霉病的补救治疗。泊沙康唑用于预防粒细胞缺乏、白血病或骨髓增生异常综 
合征患者等曲霉病的高危患者。临床上要根据不同部位的曲霉病感染及合并有不同的临床症 
状给予相应处理。 

对于非抗真菌药物辅助治疗侵袭性曲霉病，如干扰素 -7, 可以起到重要的辅助抗真菌治疗 
作用。 


【预防】 

当预测存在中、高度风险(如急性髓细胞白血病诱导治疗后）的情况下，可针对浅部及全身 
性念珠菌和侵袭性曲霉感染做预防性抗真菌治疗。泊沙康唑可能是更好的选择，另有研究支持 
低剂量静脉注射米卡芬净。目前，尚无成熟的预防用药方案。 

【预后】 

如患者出现免疫重建，侵袭性曲霉病可以治愈，但过敏性及慢性曲霉病则不能。如能明确 
诊断并给予治疗，侵袭性曲霉病的病死率为低于50%;如未能及时诊断，病死率可达100%。艾 
滋病晚期、复发性不可控的白血病以及接受异基因造血干细胞移植的患者一旦发生脑曲霉病， 
曲霉性心内膜炎，双侧弥漫性侵袭性肺曲霉病，预后不佳。 

(牛俊奇） 
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第四节肺孢子菌病 

肺孢子菌病 (pnemnocytosis) 是由潜伏的肺孢子菌，在机体免疫抑制或受损时大量繁殖，破 
坏肺泡细胞，引起间质性肺炎即肺孢子菌肺炎 （P neumof T stis pneumonia,PCP)o PCP 尤其多见于 
艾滋病患者,也是其重要的致死 原因; 而器官移植、免疫抑制药物的广泛开展和应用，是 PCP 发 
病率上升的另一重要原因。主要临床表现为发热、干咳、进行性呼吸困难等,单纯吸氧不能缓解， 
经对因治疗后可迅速 恢复。 

I 病原学】 

卡氏肺孢子菌的分类有争议:既往把它列为原生动物门，单孢子虫纲，弓形虫目，称为卡氏 
肺孢子虫或卡氏肺囊虫;近年认为它是—种不典型的真菌，属子囊菌纲，故目前认为属于真菌， 
命名为肺孢子菌。 

肺孢子菌在自然界广泛寄生于人和许多哺乳动物的肺组织内，整个生活史可在同一宿主 
内完成，主要有三种形态即包囊、滋养体和包囊前期。滋养体分为大滋养体和小滋养体，小滋 
养体是由包囊内的囊内小体逸出而成，逐渐增生成大滋养体，大滋养体可通过类似二分裂法或 
像酵母菌出芽一样进行无性增殖，也可能通过两个大滋养体细胞交配，其核由单倍体成为二倍 
体进行有性生殖，而后成为包囊前期(包囊和滋养体之间中间 体); 包毅呈圆形或椭圆形，直径 
六胺银染色囊壁深染呈黑蓝色，表面光滑，而孢内容物不着色,在亮背景下呈空壳状，包 
壁厚处染色深呈小的点状或括号状，代表子孢子芽生的地方，该特点可~其他微生物鉴别。繁 
殖期包囊内有多形性单核薄壁的囊内小体，包囊破裂后，囊内小体释出发育为滋养体。包囊是 
重要的确诊依据。 



【流行病学】 


(-) 传染源 

传染源为患者及健康带菌者 ： 尚无证据表明感染动物为人类疾病的传染源。健康成人呼 
吸道常有菌体存在.当机体的免疫功能降低时，即可使菌体激活而发病。 

(二） 传播途径 

该病是通过空气飞沫传播。血液中尚未发现肺孢子菌的包囊或滋养体，是否存在血液传播 
途径目前并不清楚_ 

(三） 易感人群 

肺孢子菌病主要发生在 CD4T 细胞减少的患者，如 AIDS、 淋巴瘤、白血病、器官移植及长期 
应用大剂量的糖皮质激素或免疫抑制剂的患者，因此，细胞免疫功能缺陷是发生肺孢子菌肺炎 
的主要危险因素。 

(四） 流行特征 

肺孢子菌呈世界性分布，广泛存在于啮齿类动物和其他哺乳类动物,但宿主不同其基因有 
所不同，因此肺孢子菌可能有多种亚型。肺孢子菌所引起的肺孢子菌病以散发为主，尚无人群 
暴发流行的报道。 

【发病机制与病理解剖】 

肺孢子菌为毒力较弱，生长缓慢。健康人感染后多无病理损伤，且多呈隐性感染，只有在机 
体免疫功能缺陷或低下的患者才可能发生显性感染。 

目前肺孢子菌的具体发病机制尚不明确。认为被吸人下呼吸道的肺孢子菌,黏附寄生于人 
体I型肺泡上皮细胞表面，当免疫功能低下时大量繁殖，直接导致丨型肺泡上皮细胞损伤并坏 
死,肺泡毛细血管通透性增加，肺泡内充满肺孢子菌、纤维蛋白、脱落的上皮细胞、淋巴细胞、浆 
细胞等，使肺泡的表面活性物质减少,影响气体交换，出现低氧血症。为清除肺泡内渗出物，肺 
泡 n 型上皮细胞代偿性肥大，肺泡间隙上皮细胞增生、肥厚、部分脱落，同时间质内巨噬细胞和 
浆细胞增生，间质纤维化,造成肺功能严重障碍。 

肺部病变可为局限性或弥散性。肺脏表面呈灰褐色,体积增大,触之较硬,可有不规则的结 
节。切面见肺泡结构模糊，富含蛋白、细胞碎片及表面活性物质的泡沫样渗 出物; 显微镜下可见 
肺泡间隔增宽，淋巴细胞及浆细胞浸润.偶见上皮样肉芽肿和多核巨细胞，肺泡腔内少量渗出 
物，用乌洛托品银染色可见其中含有成团的虫体阻塞肺泡腔。 

【临床表现】 

潜伏期多为 1-2 个月，临床上通常分为两种类型。 

1. 流行型或经典型多发在早产儿、营养不良儿，易在育婴机构或居住拥挤环境中流行。 
隐袭性起病，进展缓慢，初期常有全身不适、食欲下降、低热、腹泻、体重下降,逐渐出现气促、干 
咳、进行性呼吸困难、鼻翼扇动、发甜。患儿症状虽重,但肺部体征相对轻微。整个病程约 2 ~ 12 周， 
患儿多死于呼吸衰竭，病死率可达50%。 

2. 散发型或现代型多见于有免疫缺陷（先天或后天获得)的儿童或成人。最常见于艾滋 
病患者。病初食欲缺乏，体重降低，后出现干咳、气促、发绀，可伴有发热，最终导致呼吸衰竭，数 
天内 死亡。 通常疾病症状的严重程度与肺部体征不成比例,即肺部阳性体征缺如，或可闻及少 
世散在 的干，湿啰音有明显的低氧血症，晚期出现呼吸性酸中毒。 AIDS 者肺功能损害更明显。 
未经治疗可100%死于呼吸衰竭，： 

对于 AIDS 患者.恶性肿瘤接受抗癌治疗或器官移植后接受免疫抑制剂治疗者、未成熟儿、 


【实验室和其他检查】 

㈠麵 

血象白细胞计数多在正常范围或稍增高，通常在 （15 〜 20)x 107L 之间：内细胞分类可正常 
或核左移，嗜酸细胞数可轻度增加。长期应用免疫抑制剂治疗者，白细胞计数则较低。患者血 
清 LDH 、1， 3-3-D- 葡聚糖和 KL-6 表达水平可显著 升高： 

(二） 病原体检查 

在下呼吸道分泌物或肺组织中发现肺孢子菌的包囊和滋养体是诊断的金标准。 

1. 痰涂片常规痰液检查方法简单、无损伤，但检出率低(6%~30%):可用超声雾化器吸入 
高张盐水气雾剂来诱导患者咳嗽排痰，再将标本用 2 %的 N- 乙酰半胱氨酸处理，取沉渣涂片、染 
色镜检，可将检出率提高至60% 〜 70%。 

2. 支气管肺泡灌洗液 （BALF) 和经支气管肺活检离心灌洗液后取沉渣染色镜检，检测的 
敏感率较高，可达 79%~89%o 如患者能耐受纤维支气管镜检，应考虑在灌洗后经支气管镜取肺 
组织标本检查，检测阳性率可达94%~100%。 

3. 经皮肺穿刺或开胸肺组织活检仅限于痰液及纤维支气管镜检查阴性而临床高度怀疑 
又必须进一步检查的患者，获取标本的阳性率较高。 

染色 方法: ①吉姆萨 染色: 该方法最简单，包囊不着色，而囊内子孢子清楚，易于与其他真菌 
鉴别，但敏感性较低。②甲苯胺蓝或环六亚甲基四氨银染色法 :为检 查包囊的最好方法，包囊壁 
染成灰黑色或深褐色，染色的病原体和背景反差大，易于观察，但不易与其他真菌鉴别。缺点 
是操作复杂且费时。③免疫荧 光法: 用直接或间接免疫荧光技术检测肺孢子菌，简单快捷，易辨 
认包囊，敏感性高，缺点是存在假阳性。免疫突光法可提高检测痰液的敏感性，但对于 BALF 无 
优势。 

(三） 血清学检查 

1. 血清特异性抗体检测常用的方法有 ELISA、 间接荧光试验和免疫印迹试验。抗体滴度 
4倍以上增加有诊断意义，阳性率为50%~90%。 

2. 抗原检测运用免疫荧光法或免疫组织化学染色法，对痰液、支气管除泡灌洗液、肺活检 
组织中的肺孢子菌滋养体或包囊进行检测，敏感性高、特异性强。 

㈣ PCR 方法 

对痰液、 BALF、 肺组织活检标本以及血清/全血标本内的肺孢子菌均可进行检测。敏感性 
高，但特异性较低。 

(五）肺部影像学检查 

1. X线检查可见双肺从肺门开始的弥漫性网状结节状阴影，呈€玻璃样，以两下肺 为主； 
病变晚期呈密度增高实变影。 

2. 肺部 CT 可早期发现病变，可有斑片、磨玻璃样、间质型改变，或非典型表现如肺部局 
限性或多发结节灶、大叶实变、肺不张、肺门及纵隔淋巴结肿大、胸腔积液等 - 

【诊断与鉴别诊断】 

诊断依据 如下： 

1 . 缓慢或亚急性起病，发热、干咳、发绀、进行性呼吸困难^ 

2. 临床症状重，但肺部阳性体征少。 

3. X线检査符合间质性肺炎改变。 



6. 确诊依靠病原学检查如痰液 、BALF、 肺组织活检等发现肺孢子菌的包囊或滋养体。 

凡免疫功能低下或缺陷的患者以及长期接受免疫抑制药物治疗的患者，出现上述症状 
应高度怀疑该病的 存在： 对于临床高度怀疑本病而未找到病原学证据时可以进行试验性 
治疗。 

本病应与细菌（包括结核菌)、病毒、衣原体、真菌感染引起的肺部疾病进行鉴别。 

【治疗】 

(-) 一般治疗 

卧床休息，给予吸铽、改善通气功能,如呼吸困难进行性加重,可予以人工辅助呼吸，维持水 
和电解质平衡，输注新鲜血或血浆加强支持治疗。减少或停用免疫抑制剂以恢复患者的免疫功 
能。对合并细菌感染者应给予合适的抗生素。 

(二） 病原治疗 

复方磺胺甲嗯唑 （SMZ-TMP) 是首选的治疗或试验性治疗药物。它通过干扰叶酸的代谢起 
到杀灭肺孢子菌的作用，具有高效、抗菌、价廉等优点，疗程2~3周。对于艾滋病患者疗程应大 
于3周。 

喷他脒是最早用于治疗该病的药物，可能通过抑制二氢叶酸还原酶，与染色体外的 DNA 结 
合并抑制其复制以及抑制 RNA 聚合酶等发挥治疗作用。疗效与 SMZ-TMP 相近，但不良反应发 
生率高。疗程2~3周，但艾滋病患者应至少3周以上。 

克林霉素-伯氨喹用于对上述药物无效的患者。对艾滋病患者合并的轻、重度 PCP 的治疗 
有效率达90%以上。3周为一疗程。 

甲氧苄啶-氨苯砜治疗有效率与 SMZ-TMP 相同，不良反应较少。 

三甲曲沙对肺孢子菌双氢叶酸脱氢酶具有强的抑制作用。用于 SMZ-TMP 禁忌、不耐受或 
治疗失败的中、重度 PCP 患者。疗程21天。 

上述药物的主要不良反应有皮疹、发热、骨髓抑制、肝肾功能损害、高铁血红蛋白血症等。 
四氢叶酸耗口服可以避免骨髓抑制。 

(三） 肾上腺皮质激素的使用 

艾滋病患者并发 PCP， 如 PaO 2 <70mmHg 或肺泡-动脉血氧分压差 >35mmHg， 提倡在抗 PCP 
冶疗开始同时或72小时内使用肾上腺皮质激素，改善低氧血症，减少肺纤维化，降低病死率。 
用法为泼尼松门服，开始为 40mg 每天2次口服，5天后减为 20mg 每天2次，口服5天，之后 
20mg 每天1次至抗 PCP 结束，如静脉用甲泼尼龙，用量为上述泼尼松的75%。 

【预后】 

预后决定于基础疾病，如 AIDS 患者一旦发生 PCP, 呈进行性恶化，未经治疗患者的病死率 
为50%以上。一般人群若能早期诊断、早期抗病原治疗，大多数患者可治愈。否则病死率髙达 
100%。通常在发病1周内确诊疗效较好。 

【预防】 

肺孢子菌通过空气传播，应隔离确诊的患者，避免发生院内交叉感染,并做好病房的通风及 
消毒。维持性免疫抑制方案选择应个体化，避免免疫过度，是预防本病的关键。对易感者可给 
予 SMZ-TMP 、喷他脒气雾喷剂、氨苯砜预防。 


(牛俊奇） 


pneumocysris carinii f sp hominis. J infect Dis,2001,183 ： 1K2S-1S2T. 

4. The national institutes of health-university of California expert p.uul tor fnrticosteroids as 
adjunctive therapy for pneumocysris pneumonia, consensus starement on ihc use of corticosteroids 
as adjunctive therapy for pneumocysris pneumonia in the acquired immunmlefunciicy syndrome. 
N EnglJ Med, 1990,323 : 150()-1504. 









I 第六章 


螺 


旋体病 

第一节钩端螺旋体病 


钩端螺旋体病 (leptospirosis) 简称钩体病，是由致病性钩端螺旋体 (Lepfos/u'ra， 简称钩体)所 
引起的急性动物源性传 染病： 该病几乎遍及世界各地，我国的绝大部分地区有本病散发或流行。 
鼠类和猪是主要传染源，经皮肤和黏膜接触含钩体的疫水而感染。主要临床特征早期为钩端螺 
旋体败血症，中期为各脏器损害和功能障碍，后期为各种变态性反应后发症，重症患者有明显的 
肝、肾、中枢神经系统损害和肺弥漫性出血，危及生命。 

【病原学】 

钩体呈细长丝状.有 12-18 个螺旋，长约 6-20^111 宽约 O.ltun, 菌体的一端或两端弯曲成钩 
状。钩体革兰染色阴‘性，在光学显微镜下，镀银染色易查见。在暗视野显微镜或相差显微镜下， 
可看见钩体沿长轴旋转运动。有较强的穿透力。电镜观察到钩体结构包括圆柱形菌体、轴丝(又 
称鞭毛)和外膜3部分，外膜具有抗原性和免疫原性,其相应抗体为保护性抗体。 

钩体需氧，常用含兔血清培养基培养，培养的适宜温度为 28-3CTC, 生长缓慢，约需1周以 
上。用幼龄豚鼠腹腔内接种分离.可显著提高分离阳性率。钩体抵抗力弱，在干燥环境下数分 
钟死亡，对常用的各种消毒剂均无抵抗力，极易被稀盐酸、70%乙醇、含氯石灰、苯酚和肥皂水所 
灭活。但在 pH 7.0-7.5的潮湿土壤和水中，可存活 1-3 个月。 

钩体的抗原结构复杂，全世界已发现24个血清群,200多个血清型，新菌型仍在不断发 
现中。我国已知有19群,74型.并有新群不断发现，常见的流行群是黄疸出血群(㈣如〆™ 
jcIeroAemorrftagie)、 波摩那群 （L pomona)、 犬群 (L canicofci)、 流感伤寒群 (Z- grippotyphosa)、 澳洲群 
(厶 <ms( ra «s)、 秋季群（乙 autumnal)、 七日群 a A e 6d 0 ma<fc) 和爪哇群 a javaniaX 波摩那群分布 
最广，是洪水型和雨水型的主要 菌群; 黄疸出血群毒力最强，是稻田型的主要菌群。钩体的型别 
不同，其毒力和致病性也不同。某些钩体的细胞壁含有内毒素样物质 substance), 
有较强的致病作用。 

【流行病学】 

(-) 传染源 

钩体的动物宿主相当广泛，在我国证实有80多种动物，鼠类和猪是主要的储存宿主和传 
染源。鼠类以黑线姬鼠、黄胸鼠、褐家鼠和黄毛鼠为最重要，是我国南方稻田型钩体病的主要 
传染源。鼠感染钩体后带菌率高，带菌时间长，甚至终生带菌,由尿排出钩体污染水、土壤及食 
物。鼠类所带菌群主要为黄疽出血群，其次为波摩那群、犬群和流感伤寒群。猪是我国北方钩 
体病的主要传染源。猪带菌率高，排菌时间长和排菌量大,与人接触密切，易引起洪水型或雨 
水型流行。猪带钩体主要是波摩那群，其次是犬群和黄疽出血群。犬的带菌率也较高，由于 
犬的活动范围大，因而污染面广，是造成雨水型流行的重要传染源。犬带钩体主要是犬群， 
其毒力较低，所致钩体病较轻 3 牛、羊、马等亦能长期带菌，但其传染源作用远不如猪和犬重 
要。人带菌时间短，排菌量小.人尿为酸性不宜钩体生存，故一般认为人作为传染源的意义 
不大。 




直接接触病原体是主要的途径，带钩体动物排尿污染周围环境，人与环境中污染的水接触 
是本病的主要感染方式。皮肤，尤其是破损的皮肤和黏膜是钩体最主要入侵途径。在饲养或屠 
宰家畜过程中，可因接触病畜或带菌牲畜的排泄物、血液和脏器等而受感染。亦有个别经鼠、犬 
咬伤，护理患者，实验室工作人员感染的报道。经食物传播吃了被鼠尿污染的食物和水，经口腔 
和食管黏膜而感染。 

(三）人群易感性 

人对钩体普遍易感，感染后可获较强同型免疫力。感染后免疫力型的特异性明显，因而有 
第二次感染的 报道; 但部分型间或群间也有一定的交叉免疫。新入疫区人口的发病率往往高于 
疫区居民，病情也较重。 

㈣流行特征 

1. 地区分布本病分布广泛，几乎遍及世界各地，热带、亚热带地区流行较为严重。我国除 
新疆、甘肃、宁夏、青海外，其他地区均有本病散发或流行，尤以西南和南方各省多见。 

2. 季节分布主要流行于夏、秋季，6 〜 10月发病最多。但全年均可发生。 

3. 年龄、性别及职业分布青壮年为主，男性高于女性。疫区儿童亦易感染。多发生于农民、 
渔民、屠宰工人、野外工作者和矿工等。 

4. 流行形式主要为三个 类型: 稻田型，雨水型，洪水型，其主要特征见表6-1。 


表 6-1 钩体病主要流行类型及其特点 



稻田型 

雨水型 

洪水型 

主要传染源 

鼠类 


猪 

主要菌群 

黄疸出血群 

波摩那群 

波摩那群 

传播因素 

鼠尿污染 

暴雨积水 

洪水淹没 

感染地区 

稻田、水塘 

地势低洼村落 

洪水泛滥区 

发病情况 

较集中 

分散 

较集中 

国内地区 

南方水稻耕作区 

北方和南方 

北方和南方 

临床类型 

流感伤寒型 

流感伤寒型 

流感伤寒型 


黄疽出血型 


少数脑膜脑炎型 


肺出血型 




【发病机制 
钩体经破损写 


与病理解剖】 

1或正常皮肤与黏膜侵人人体后，经淋巴管或直接进人血流繁殖产生毒素，约3~7 


天内形成钩体败血症 (leptospiremia)。 起病约3~14天，钩体进人内脏器官，使其受到不同程度损 
害，造成中期多个器官损伤。多数患者为单纯败血症，内脏器官损害轻，少数患者有较重的内脏 
损害，出现肺出血、黄疽、肾衰竭、脑膜脑炎等。起病后数天至数月为恢复期或后发症期,因免疫 


病理反应，可出现后发热、眼后发症和神经系统后发症等。 

钩体病病情轻重与菌型和人体免疫状态有关。毒力强的钩体常引起黄疸、出血或其他严重 
表现; 而毒力弱者很少引起黄疸与出血。但病情轻重更决定于机体的免疫状态,初入疫区而患 
病者，病情 较重; 久居疫区者或接受免疫接种者，病情多较轻。同一菌型可引起不同的临床表现， 
不同菌型也可引起相同的临床表现。本病临床表现复杂,病情轻重不一，临床 t 因某一器官病 


变突出，而出现不同临床类型。 

钩体病的病变基础是全身毛细血管感染中毒性损伤。病理解剖的特点是机体器官功能障 


碍的严重程度但组织形态变化轻微。轻症者常无明显器官、组织损伤或损伤较轻，重症者则可 




润，胆小管内胆汁淤滞：肺脏常见病变为肺弥漫性点状出血。光镜下可见肺毛细血管广泛充血， 

支气管腔和肺泡充满红 细胞； 电镜可观察毛细血管未见裂口,但血管内皮细胞间隙増宽。肺弥 
漫性出血的机制是II;破裂性弥漫性肺毛细血管漏出性出血。钩体及其毒素作用于肺毛细血管 
导致肺微循环障碍， a 凝血机制不正常.形成双肺弥漫性大出血。肾脏见肾 肿大; 肾小管上皮细 
胞变性 坏死； 间质水肿，见单核细胞、淋巴细胞浸润和小出血，间质性肾炎是钩体病肾脏的基 
本病变。脑膜与脑次:;而有血伢损伤和炎性浸润，表现为脑膜炎和脑炎。钩体血症期间，钩体容 
易穿过血脑屏障进入脑脊液 t 心脏心包膜有出 血点; 间质炎症和 水肿; 心肌坏死及肌纤维溶解。 
肌肉以腓肠肌病变为明_域 . 表现为肿胀、横纹消失、出血及炎性细胞浸润。 

【临床表现】 

潜伏期 7-14 人 •. K 至28天，短至2天。典型的临床经过可分为3 期: 早期、中期和 后期。 

(~)早期（钩体败血症期） 

在起病后3天内.为早期钩体败血症阶段,主要为全身感染中毒表现。急起发热，伴畏寒或 
寒战，体温 39T： 左右，多为稽留热，部分患者为弛张热。热程约7天,亦可达10天。脉搏增快。 

头痛明显，一般为前额部。全身肌肉酸痛，包括颈、胸、腹、腰背肌和腿肌。其中第1病日即可出 | 
现腓肠肌疼痛，轻荇 f 乂感小腿胀.轻度 压痛; 重者疼痛剧烈，不能行走，甚至拒按,有一定的特征 
性。乏力显著，特别是腿软明显.甚至不能站立和行走。发病第1天即可出现眼结膜充血，以后 
迅速加重，可发生结膜下出血。病后第2天出现浅表淋巴结肿大，以腹股沟淋巴结多见,其次是 | 
腋窝淋巴结群-一般为黄豆或蚕豆大，个别也可大如鸽蛋。质较软，有压痛，但无红肿和化脓。 

其他还可有咽部疼痛和充血，扁桃体肿大，软聘小出血点,恶心,呕吐，腹泻，肝脾轻度肿大等。 

(二）中期（器官损伤期） 

起病后 3-10 大，为症状明显阶段，其表现因临床类型而异。 

1. 流感伤寒型无明显器官损害，是早期临床表现的继续，经治疗热退或自然缓解,病程一： 
般5~10天。此型最多见。 

2. 肺出血型在早期感染中毒表现的基础上,于病程 3-4 天开始，病情加重而出现不同程 
度的肺出血。 

(1) 肺出血轻型 ：痰中 带血或咯血，肺部无明显体征或闻及少许啰音,X线胸片仅见肺纹理 
增多、点状或小片状阴影，经及时而适当治疗较易痊愈。 

(2) 肺弥漫性出血型 （massive pulmonary hemorrhage): 原称肺大出血型。本型是在渐进性 
变化的基础 t 突然恶化，来势猛，发展快,是近年无黄疸型钩体病的常见死因，其进展可分为以 | 
下3 期： 

1) 先兆 期：患 者气促、心慌、烦躁，呼吸、脉搏进行性 增快; 肺部呼吸音增粗，双肺可闻及散在 
而逐渐增多的湿啰音，可有血痰或咯血。X线胸片可见散在点片状阴影或小片融合。此期治疗 
及时，病情尚易逆转。 

2) 出血期：若患者在先兆期未得到及时有效治疗，患者出现极度烦躁、气促、发 绀; 有窒息和 
恐 惧感; 呼吸、心率显箸加快，第1心音减弱或呈奔马律，双肺满布湿喷音,多数有不同程度的咯 
血。X线胸片双肺广泛点片状阴影或大片融合。救治难度很大。 

3) 垂危期 ：如病 情未得到控制，可在1~3小时或稍长时间内迅速加剧，表现为神志不清、神 
忐恍惚或 S •迷； 呼吸+规则.高度 发绀; 大1咯血，继而可在 D 鼻涌出不凝泡沫状血液，迅即窒息 
死 t.. 亦有患者咯血+多.而在进行人 .1: 呼吸或死后搬动时才从口鼻涌出大量血液。 

以 h 3期演《 •知 UW 数小时， K 则24小时，有时3期难以截然划分。偶有撻发起病者，可迅 
速出现肺弥漤性出血 (W 死 


出血和肾损害。 

(1) 肝 损害: 患者食欲减退，恶心、呕 吐; 血清丙氨酸转氨酶 （ALT) 升高，黄疸于病程第10天 
左右达到 高峰; 肝脏轻至中度肿大，触痛;部分患者有轻度脾大。轻症者预后 较好; 重型者黄疸 
达正常值10倍以上，可出现肝性脑病，多有明显出血和肾衰竭，预后较差 

(2) 出血: 常见为鼻出血，皮肤、黏膜瘀点、瘀斑，咯血，尿血，阴道流血，呕血，严重者有消化 
道大出血，从而引致休克或死亡。少数患者在黄疸高峰期出现肺弥漫性出血而死亡。 

(3) 肾脏损害 :轻者 仅少量蛋白尿，镜下血尿，少量白细胞和管塯重荇出现肾衰竭，表现为 
少尿、大量蛋白尿和肉眼血尿、电解质紊乱、氮质血症与尿毒症，肾衰竭是黄疸出血型的主要原 
因，占死亡病例的60%~70%。 

4. 肾衰竭型各型钩体病都可有不同程度肾损害的表现，黄泊:出血印•的肾损害最为突出。 
单纯肾衰竭型较少见。 

5. 脑膜脑炎型出现严重头痛，烦躁，颈抵抗，克氏征、布氏征阳性等脑膜炎表现，以及嗜 
睡、神志不清、谵妄、瘫痪、抽搐与昏迷等脑炎表现。严重者可发生脑水肿、脑沛及呼吸衰竭。脑 

:脊液检查压力增高，蛋白增加，白细胞多在500 x 10 6 /L 以下，以淋巴细胞为主,糖正常或稍低，氯 
!化物正常。脑脊液中分离到钩体的阳性率较高。仅表现为脑膜炎者预后 较好； 脑膜脑炎者往往 
I 病情重，预后较差。 

(三）后期(恢复期或后发症期） 

少数患者退热后于恢复期可再次出现症状和体征，称钩体后发症。 

1. 后发热热退后1~5天，再次出现发热，38丈左右，不需抗生素治疗，经1~3天而自行退 
热。后发热与青霉素剂量、疗程无关。 

2. 眼后发症多发生于波摩那群钩体感染，退热后1周至1个月出现。以葡萄膜炎、虹膜 
| 睫状体炎常见，也有虹膜表层炎、球后视神经炎或玻璃体混洩等。 

3 . 反应性脑膜炎少数患者在后发热的同时出现脑膜炎表现，但脑脊液钩体培养阴性，预 
后良好。 

4. 闭塞胜脑动脉炎病后半个月至5个月出现，表现为偏瘫、失语、多次反复短暂肢体瘫 
I痕。脑血管造影证实有脑基底部多发性动脉狭窄。 

I 【实验室检查】 

㈠一般检查 

血白细胞总数和中性粒细胞轻度增高或正常。约 2/3 的患者尿常规有轻度蛋白尿，镜检可 
见红细胞、白细胞及管型。重型患者可有外周血中性粒细胞核左移，血小板数量下降。 

(二） 血清学检查 

1. 显微凝集试验 (microscopic agglutination test,MAT) 检测血清中存在特异性抗体，一般在 
病后1周出现阳性,15~20天达高峰。1次凝集效价多1 : 4 00,或早、晚期两份血清比较，效价增 
加4倍即有诊断意义。此法是目前国内最常用钩体血清学诊断方法- 

2. 酶联免疫吸附试验 （ELISA1 近年国外已较广泛应用 EIEA 测定血清钩体 IgM 抗体，其 
特异性和敏感性均高于显微凝集试验。该法还可用于检测脑脊液中的钩体抗体，在鉴定原 
因不明脑膜炎的病因方面有较高的价值。 

(三） 病原学检查 

1. 血培养发病1周内抽血接种于柯氏培养基， 28T 培养1~8周 A •: L 阳性率为 20%~70 % o 
由于培养时间长，对急性期患者帮助不大。 

2. 分子生物学检查应用聚合酶链反应 （P ⑶）可特异、敏感、简便、快速检测全血、血淸、脑 
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脊液(发病7〜10 人〉 或以液（发病2~3周）中的钩体 DNA。 适于钩体病发生血清转换前的早I 
期诊断。 

【诊断】 

(一） 流行病学资料 

流行地区、流行季 P ,易感者在最近28天内有接触疫水或接触病畜史。 

(二） 临床表现 

急起发热，个订酸痛，腓肠肌疼痛与压痛，腹股沟淋巴结 肿大; 或并发有肺出血、黄疸、肾损I 
害、脑膜 脑炎； 或在青铝索治疗过程中出现赫氏反应等。 

(三） 实验室检查 

特异性血清学检奄或病原学检査阳性，可明确诊断。 

【鉴别诊断】 

根据不同的临床类咽进彳 i 鉴别。流感伤寒型需与上感、流感、伤寒、败血症等 鉴别; 肺出血 
型应与肺结核咯血和大叶性肺炎 鉴别; 黄疸出血型与急性黄疸型病毒性肝炎、肾综合征出血热、 
急性溶血性贫血相 鉴别； 脑膜脑炎型需与病毒性脑膜脑炎、化脓性脑膜炎、结核性脑膜炎等鉴别。！ 

【预后】 

与病情轻重、治疗早晚和正确与否有关。轻症者预后 良好; 起病2天内接受抗生素和对症 
治疗，恢复快，病死率低。重症者，如肺弥漫性出血型，肝、肾衰竭或未得到及时、正确处理者，其 
预后不良，病死率高.葡萄膜炎与脑内动脉栓塞者，可遗留长期眼部和神经系统后遗症。 


(一） 一般治疗 

早期卧床休息，给予易消化、高热量饮食，补充液体和电解质，高热酌情给予物理降温,并加 
强病情观察与护理。 

(二） 病原治疗 

杀灭病原菌是治疗本病的关键和根本措施，因此强调早期应用有效的抗生素。钩体对多种 
抗菌药物敏感，如青霉素、庆大霉素、四环素、第三代头孢菌素和喹诺酮类等。 

1 . 青霉素为治疗钩体病首选药物。常用剂量为40万 U, 每6 〜 8小时肌内注射1次，疗程 
7天，或至退热后3天。由于青霉素首剂后患者易发生赫氏反应，有人主张青霉素以小剂量肌内 
注射开始，首剂5万II，4小时后10万 U， 渐过渡到每次40万 U。 或者在应用青霉素的同时静 
脉滴注氢化可的松 200 mg , 以避免赫氏反应。 

赫氏反应是一种青霉素治疗后加重反应，多在首剂青霉素后半小时至4小时发生,是因为 
大量钩体被青霉素杀灭后释放毒素所致，当青霉素剂量较大时，容易发生。故用青霉素治疗钩 
体病时，宜首剂小剂量和分次给药。其表现为患者突然出现寒战、高热，头痛、全身痛，心率和呼 
吸加快，原有症状加重，部分患者出现体温骤降、四肢厥冷。一般持续30分钟至1小时。因可 
诱发肺弥漫性:出血，须高度重视。赫氏反应亦可发生于其他钩体敏感抗菌药物的治疗过程中。 

2. 庆大霉素对青霉素过敏者可改用庆大霉素8万 U， 每8小时肌内注射1次，疗程同青 
縣。 

3. 四环素 0.5 g , 每6小时 n 服1次，疗程5~7天。 

(=) 对症治疗 

对于较重钩体病患者均宜常规给予镇静剂，如地西泮、苯巴比妥、异丙嗦或氯丙嗪，必要时 
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2~4小时可重复1次。 

1. 赫氏反应尽快使用镇静剂，以及静脉滴注或静脉注射氢化可的松 

2. 肺出血型尤其是肺弥漫性出血型，及早加强镇静剂使用，及V•给 f 氧化可的松缓慢静 
脉注射，对严重者，每天用量可达 1000~2000mg。 根据心率、心音情况，"〖给 f 强心药毛花苷 C。 
应注意慎用升压药和提高血容量的高渗溶液，补液不宜过快过多，以免加歌出血。 

3. 黄疸出血型加强护肝、解毒、止血等治疗，可参照病毒性肝炎的治疗：如有肾功能衰竭， 
可参照急性肾功能衰竭治疗。 

泗）后发症治疗 

1. 后发热、反应性脑膜炎一般采取简单对症治疗，短期即可缓解 

2. 葡萄膜炎可采用1%阿托品或10%去氧肾上腺素滴眼扩瞳，必要时可用肾上腺糖皮 
质激素治疗。 

3. 闭塞性脑动脉炎大剂量青霉素联合肾上腺糖皮质激素治疗，辅以血管扩张药物等。 

【预防】 

采取综合性预防措施，灭鼠、管理好猪、犬和预防接种是控制钩体病流彳 f 和减少发病的关键。 

(一） 控制传染源 

1. 灭鼠鼠类是钩体病的主要储存宿主，疫区应因地制宜，采取各种行效办法尽力消灭田 
间鼠类，同时也要消灭家舍鼠类。 

2. 猪的管理开展圈猪积肥，不让畜尿粪直接流入附近的水沟、池塘、稻 田； 防止雨水 冲刷； 
加强 检疫; 畜用钩体疫苗预防注射等。 

3. 犬的管理消灭野犬，拴养家犬，进行检疫。 

(二） 切断传播途径 

1. 改造疫源地开沟排水，消除死水，在许可的情况下，收割水稻前丨周放干田中积水。兴 
修水利，防止洪水泛滥。 

2. 环境卫生和消毒牲畜饲养场所、屠宰场等应搞好环境卫生和消毒I:作。 

3. 注意防护流行地区、流行季节，人们不要在池沼或水沟中捕鱼、游泳、嬉戏，减少不必要 
的疫水接触。工作需要时，可穿长筒橡皮靴，戴胶皮手套。 

(三） 保护易感人群 

1. 预防接种在常年流行地区采用多价钩体菌苗接种，目前常用的钩体疫苗是一种灭活全 
菌疫苗。对易感人群在钩体病流行前1个月完成菌苗接种，一般是4月底或5月初。接种后1 
个月左右产生免疫力，该免疫力可保持1年左右。 

2. 药物预防对进人疫区短期工作的高危人群，可服用多西环素预防 ,0.2g, 每周1次。对 
高度怀疑已受钩体感染但尚无明显症状者，可每天肌内注射青霉素80万~ 120万 U ,连续2 〜 3天。 

(韦嘉） 
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第二节梅 毒 


梅毒 （syphilis) 是由梅毒螺旋体(苍白螺旋体)引起的一种全身慢性传染病，主要通过性接触 
传播。临床表现 M 杂，可侵犯全身各器官，造成多器官损害。早期主要侵犯皮肤黏膜，晚期可侵 
犯血管、中枢神经系统及全身各器官。可通过胎盘传染给胎儿。 

【病原学】 


梅毒螺旋体 （ 7>印 0 mvmV^//&/«m，TP)， 1905年被发现，在分类学上属螺旋体目 ( Spirochaetalei )， 
密螺旋体科 （ Treponenuitaceae ), 密螺旋体属 （Genus Treponemal TP 通常不易着色，故又称苍白螺 
旋体，由8~14个整齐规则、间定不变、折光性强的螺旋构成，长 4~14jjim， 宽 0.2jjum， 以旋转、蛇行、 
伸缩三种方式运动 TP 系厌氧微生物，离开人体不易生存。煮沸、干燥、日光、肥皂水和普通消 
毒剂均可迅速将其杀灭.但其耐寒力强。 

【流行病学】 

梅毒呈世界性流行，据 WHO 估计,全球每年约有1200万新发病例，主要集中在南亚、东南 
亚和次撒哈 拉非洲 。于1505年经印度传入我国广东省，至今已近500年。 

(-) 传染源 

梅毒是人类特有的疾病，显性和隐性梅毒患者均是传染源，感染者的皮损分泌物、血液中含 
大量 TP。 

(二)传播途径 

患者的皮损、血液、精液 、fL 汁和唾液中均有 TP 存在。其常见传播途径有以下 几种： 

1 . 性接触传染约95%患者通过性接触由皮肤黏膜微小破损传染。 

2. 垂直传播妊娠4个月后 TP 可通过胎盘及脐静脉由母体传染给胎儿。分娩过程中新 
生儿通过产道时皮肤擦伤处发生接触性感染。 

3. 其他途径冷藏3天以内的梅毒患者血液仍具有传染性，可经医源性途径输人此种血液 
发生 感染; 少数患者可通过接吻、握手、哺乳或接触污染衣物、用具而感染。 

【发病机制与病理解剖】 

1. 闭塞性动脉内膜炎和小血管周围炎闭塞性动脉内膜炎指小动脉内皮细胞及纤维细胞 
增生，使管壁增厚、血管腔狭窄闭塞。小血管周围炎指围管性单核细胞、淋巴细胞和浆细胞浸润。 

2- 树胶样肿又称梅毒瘤 （syphiloma)。 该肉芽肿质韧而有弹性，如树胶，故得名树胶样肿 
(gumma)。 镜下结构似结核结节，中央为凝固性坏死，形态类似干酪样坏死，但坏死不如干酪样 
坏死彻底，弹力纤维尚保存。 

【临床表现】 

(一） 梅毒的临床分型与分期 

根据传播途径的不同可分为获得性(后天)梅毒和胎传(先天) 梅毒; 根据病程的不同又可分 
为早期梅毒和晚期梅毒（图 6-1 )。 

(二） 潜伏期 

潜伏期--般为 9-90 大，此期的临床血清反应呈阳性，但无明显症状。 

(三） 临床症状 

1. 潜伏梅毒感染梅#后经过一定的活动期，由于机体免疫力增强或不规则治疗的影响， 



症状暂时消退，但未完全治愈，梅毒血 
清反应仍阳性，且脑脊液检查正常，此 
阶段称为潜伏梅毒。感染两年以内者 
称早期潜伏 梅毒; 感染两年以上者称 
: 晚期潜伏梅毒。 

2. 一期梅毒主要表现为硬下 
疳,发生于不洁性交后约 2-4 周，常 
发生在外生殖器,少数发生在唇、咽、 

| 宫颈等处，同性恋男性常见于肛门或 
直肠。硬下疳常为单个，偶为多个， 
j 初为丘疹或浸润性红斑，继之轻度糜 
| 烂或呈浅表性溃疡，其上有少量黏液 
性分泌物或覆盖灰色薄痂，边缘隆起， 

周边及基底部呈软骨样硬度，直径为 
I l~2 C m, 圆形，呈牛肉色，局部淋巴结肿大。疳疮不经治疗，可在3~8周内自然消失，而淋巴结肿 
大持续较久。 

3. 二期梅毒由于 TP 从淋巴系统进人血液，在体内播散后出现全身症状，在感染后7~10 
周，可有低热、头痛、肌肉和关节痛等,也可伴肝脾肿大及全身淋巴结肿大 

(1) 梅毒疹:皮疹通常缺乏特异性，可为红斑、丘疫、斑丘疹、斑块、结节.脓疱或溃疡等，大多 
j 数泛发，不痒或轻微瘙痒。 

(2) 复发性梅毒疹 :原发 性梅毒疹自行消退后，约20%的二期梅#患#将于 1. 年内复发，二 
期梅毒的任何症状均可重新出现，以环状丘疫最为多见= 

(3) 黏膜损 害:约 50%的患者出现黏膜损害，发生在唇、口腔、扁桃体及喉，表现为黏膜斑或 
黏膜炎，并伴有渗出或灰白膜，黏膜红肿。 

(4) 梅毒性脱发 :约占 患者的10%。多为稀疏性，边界不清，如虫蚀样，少数为弥漫样。 

(5) 骨关节 损害: 骨膜炎、骨炎、骨髓炎及关节炎.伴有局部疼痛 

(6) 眼梅毒 :主要 表现为梅毒性虹膜炎、虹膜睫状体炎.脉络膜炎、视网膜炎等.常为双侧。 

(7) 神经 梅毒: 多无明显症状，但脑脊液异常,脑脊液快速血浆反应素环状卡片试验 (RPR) 
阳性。 可有脑膜炎症状。 

(8) 全身浅表淋巴结肿大。 

4. 三期梅毒10的显性梅毒螺旋体感染发生7朗梅毒.其中晚期梅毐15%为良性， 

! 15% 〜 20%为恶性。 

(1) 皮肤黏膜损害 :结节 性梅毒疹好发于头皮、肩胛、背部及四肢的伸侧‘树胶样肿常发生 
j 在下肢，表现为深溃疡形成，萎缩样 瘢痕; 发生在上额部时.常引起组织坏死. 穿孔； 发生于奥中 

隔者则骨质破坏,形成马 鞍鼻; 发生于舌部者表现为穿凿性溃疡； w 道损宵常形成溃疡,进而引 
起膀胱阴道漏或直肠阴道漏等。 

(2) 近关节结 节:是 梅毒性纤维瘤缓慢生长的皮下纤维结节， W 对称性分布•大小不等.表皮 
正常,触之质硬，无痛，不活动，不破溃,无炎症表现，可自行消退 

(3) 心血管梅毒 :主要 侵犯主动脉弓部位,发生主动脉瓣 W 锁+十，即梅#性心脏病。 

⑷神经 梅毒: 发生率约10%,多发生于感染 TP 后10~20年 》f 尤!《;状，也可发生梅毒性脑 
膜炎.脑血管梅毒、脑膜树胶样肿、麻痹性痴呆。 

5. 先天性梅毒是母体内的 TP 由血液通过胎盘传入到胎儿血液十.味致眙儿感染。多发 
生在妊娠4个月后。发病年龄小于2岁者称早期先天性梅#.大 f 2岁#称晚期先天性梅 
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图 6-1 梅毒的临床分型与分期 



【实验室检查】 

(一） 暗视野显微镜检查 

暗视野显微镜检杏是一种检查 TP 的方法。它便于检査苍白螺旋体,对早期梅毒的诊断有 
十分重要的意义 

(二） 梅毒血清学检测 

1. 非梅毒螺旋体血清试验这类试验的抗原分为心磷脂、卵磷脂和胆固醇的混悬液，用来 
检测抗心磷脂抗体 "r 用作临床筛选，并可作定量，用于疗效观察。 

2. 梅毒螺旋体血清试验 包括: ①荧光螺旋体抗体吸收试验 (FTA-ABS); ②梅毒螺旋体血 
凝试验(梅毒螺旋体 HA); ③梅#螺旋体制动试验(梅毒螺旋体I)等。这类试验特异性高，主要 
用于诊断试验： 

(三） 梅毒螺旋体 -IgM 抗体检测 

梅毒螺旋体 -IgM 阳性的一期梅毒患者经过青霉素治疗后，约2~4周梅毒螺旋体 -IgM 消失。 
二期梅毒梅毒螺旋体 -〖 g M 阳性患者经过青霉素治疗后，约2~8个月之内 IgM 消失。由于 IgM 
抗体分子较大，母体 IgM 抗体不能通过胎盘，因此如果婴儿梅毒螺旋体 -IgM 阳性则表示已被 
感染。 

(四） 脑脊液检查 

检查项目应包 括: 细胞计数、总蛋白测定 、VDRL 试验及胶体金试验。 


【并发症】 

1 . 黏膜病变易发展为慢性间质性舌炎，是一种癌前病变，应严格观察。 

2. 心血管病变可相继发生单纯性主动脉炎、主动脉瓣关闭不全、心肌梗死、主动脉瘤或猝 
死等。 

3. 神经梅毒发病缓慢，可发生脊髓膜炎，可压迫脊髓导致癌挛、擁痪。 


【诊断】 

(一） 病史 

包括有无不洁性交史，婚娴配偶或性伴侣有无梅毒。已婚妇女有无早产、流产、死产史，父 
母兄弟姐妹有尤性病。 

(二） 体格检查 

应做全面检査，对感染时间较短的患者应注意检査其皮肤、黏膜、外阴、肛门、口腔等处。对 
感染较长的患者除检査其皮肤黏膜外应注意检査心血管、神经系统、眼、骨骼等。 

(三） 实验室检查 

暗视野显微镜检奄：¥•朗梅毒皮肤黏膜损害可查到梅毒螺 旋体; 梅毒血清试验 :用非 螺旋体 
抗原试验做初试，如阴性，荇怀疑为梅毒患者，应进一步 检查; 如果阳性，结合病史及体格检查符 
合梅毒，町以确定诊断 


【鉴别诊断】 

(一）梅毒硬下疳同软下疳的鉴别(表 6-2) 


潜伏期 

数目 

边界 

基底 

分泌物 



愈后 

病原体 


梅毒血清学反应 


表 6-2 


梅毒硬 


€硬下疳同软下疳的鉴别 


平均2~4周 

单发多 

清 

浅、光滑、苔藓样 
浆液性.蛩少 
软骨样 
无痛、无痒 
肿大不硬、不化脓 
无瘢痕 
苍白螺旋体 
阳性 _ 


软下疳 

2~5天 
多发 

穿凿潜行 

较深、不平、颗粒状 
脓性、以多 . ft 体接种 
柔软 
痛 

肿大硬、化脓 
価痕 

杜克莱嗜血杆菌 

mn ： . _ 


(-) 硬下疳同固定性药瘆的鉴别 

固定性药疹多有服用磺胺类等药物过敏史，既往可能有生殖器部位局限溃疡史。溃疡边 
界欠清，附近组织水肿，有渗出，瘙痒，停药及抗过敏可迅速痊愈 
(三）硬下疳同生殖器痕疼并发局部感染相鉴别 

生殖器疱疹的基本临床过程是局部出现红斑，伴感觉异常，继之形成水疱，数天后破溃，并 
发细菌感染者溃疡有脓性分泌物，多有既往发病史等。 


【预后】 

1. 早期梅毒经过规范的治疗，硬下疳可达到根治，二期梅毒疹经规范治疗，皮疹消失，无功 
能性障碍。 

2. 晚期皮肤黏膜、骨、关节梅毒经规范治疗能够疫愈，形成瘢痕，功能障碍部分得到恢复， 
有些损害如鼻骨的树胶肿、上腭穿孔等则不能恢复。 

3 . 心血管梅毒如出现心衰、心绞痛发生则不能达到根治,主动脉 G 降段的梅毒性动脉瘤， 
经抗 TP 治疗，可使病情稳定,不再恶化。 

4 . 早期神经梅毒的脑顶部脑膜炎、脑底部脑膜炎、横断性脊髓炎 JMi 动脉炎如不严重，经治 
疗后有望全部或部分恢复功能，严重者治疗则多无裨益。 

【治疗】 

(一） 治疗原则 

强调早期诊断，早期治疗，疗程规则，剂量足够。青霉素，如水剂青霉素、普鲁卡因青霉索、 
苄星青霉素等为首选药物。对青霉素过敏者可选四环素、红霉素等部分患#青霉素治疗之初 
可能发生赫氏反应 (Jarish-Herxheimer reaction , J-HR) ，可由小剂 M if •始加以防止 

(二） 治疗方案的选择 

1. 早期梅毒苄星青霉素 G 240万 U， 臀部肌注，1次/周，连续2~ 3 次; 或螫鲁长因青霉 t 
G 80万 U/ 天肌注，连续10~15天。青霉素过敏者可选用 头孢曲 松钠静滴，连续 10-14 X. 
或连续口服四环素类药物(多西环素100»^每日2 次； 米诺环素 lOOmgtiJ： 丨丨2次 )15 大; 或连续 



口服大环内酯类药物（阿奇霉素 0.5 g 每日1次或红霉素 0.5g 每日4次 )15 天。 

2. 晚期梅毒苄褡青竭素 G 240万 U. 分两侧臀部肌注，1次/周，连续3~4 次; 或普鲁卡因 
青霉素 G 80万 I A1 肌注，连续20 天： 青霉素过敏者可用四环素类或大环内酯类药物30天，剂 
量同上。 

3. 心血管梅毒 M/:rH 院治疗，对于并发心衰者，应控制心衰后再进行抗 TP 治疗。为避免 
赫氏反应，抗 TP 治疗前1大应幵始口服泼尼松，连续3天。首先选用水剂青霉素 G 肌注，剂量 
第1天10万 U ,第2大20万 U (分2次)，第3天40万 U (分2 次); 第4天起肌注普鲁卡因青霉 
素 G80 万 U/d, 连续15大为1个疗程，共2个疗程.疗程间间歇2周。青霉素过敏者处理同上。 

4. 神经梅毒位住院治疗，为避免赫氏反应，应口服泼尼松(同上)。首先选用水剂青霉素 
G 1200万〜2400万 U/d ,分4〜6次 静滴. 连续10 〜 14天，继以苄星青霉素 G 240万 U 肌注，1次/周， 
连续3 次; 或普啓㈣闪#镩素 G 240万 U/d 肌注,同时口服丙磺舒 (2.0g/d ，分4次)连续10~ 14天， 
继以苄 星青鑼 索 G 240万I；肌注，1次/周，连续3次。青霉素过敏者处理同上。 

5. 妊娠梅毒根据孕梅毒的分期不同，采用相应的方案进行治疗，用法及用量与同期其 
他梅毒患者相同，但妊娠初3个月及妊娠末3个月各进行1个疗程的治疗。青霉素过敏者选用 
红霉素类药物I丨服 

6. 先天梅毒 

⑴早期先大梅毐： fliT 脊液异常者选用水剂青霉素 G 10万~15万 U/(kg. d)， 分2~3次静滴， 
连续10~14 天; 或普鲁卡因青霉素 G5 万 U/(kg*d) 肌注，连续10~14天。脑脊液正常者选用苄 
星青霉素 G 5万 U/(kg*d) 肌注。无条件检查脑脊液者按脑脊液异常者的方案进行治疗。 

(2) 晚期先天梅毒 ：水剂 青霉素 G 20万~30万 U/(kg.d)， 分4~6次静滴，连续10~14 天; 或 
普鲁卡因青霉素 G 5万 U/(kg.d) 肌注，连续10〜14天为1个疗程，可用1~2个疗程。较大儿童 
的青霉素剂量不应超过成人同期患者剂量。青霉素过敏者选用红霉素， 20~30mg/(kg.d)， 分4次 
口服，连续30大 

【预防】 

杜绝不正当的性行为.提倡洁身自爱。若有可疑梅毒接触史，应及时进行梅毒血清试验，以 
便及时发现，及时 治疗； 对可疑患者均应进行预防检查，行梅毒血清 试验; 发现梅毒患者必须强 
迫进行隔离 治疗; 对可疑患梅毒的孕妇，应及时给予预防性治疗，以防感染给胎儿。 

(武淑环） 
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第三节回归热 


回归热 （elapsing fever) 是由回! U 热螺旋体 (S orre i; a renwreniis, 包柔螺旋体）引起的急性 
虫媒传染病临床特点是阵发性高热伴全身疼痛、肝睥大，重症有黄疸和出血倾向，短期热退 





热包柔螺旋体。以蜱为传播媒介的包柔 
螺旋体有10余种，亚洲和中国为波斯包柔! 
螺旋体 (B.persica) 及拉迪什夫包柔螺旋体 '' 
( B •鄉 hevH 两种回归热的包柔螺旋体， 
在形态上难于区分，呈纤细的疏螺旋体,两端 ||i 
尖锐。长约 5~20jun， 宽0.2~0.5!!^,有3~10 
个粗而不规则的螺旋(图6-2)。暗视野中可 
见弯曲、旋转的螺旋活动(图 6-3) 0 在电镜下 
其由柱形菌体、轴缘和外膜三部分组成(图 
6-4) 0 回归热包柔螺旋体革兰染色阴性，吉 
姆萨染色呈紫红色，较红细胞着色略深。回 
归热包柔螺旋体在普通培养基上不能生长， 
须用含有血液、腹水或组织(兔肾)碎片的培 
养基，微需氧环境,37弋,2~3天螺旋体即可 
生长繁殖，但不易传代保存。在鸡胚绒毛尿 
囊膜上生长良好。 

回归热包柔螺旋体具有内毒素样活性。 

含有类属抗原和特异性抗原。其最大的特点 
是体表抗原极易变异。 

回归热包柔螺旋体对低温抵抗力较强。 

在离体组织中，0~8^环境下存活7 天; 在凝 
血块中0^至少可存活100天。但对热、干 
燥和一般消毒剂均敏感。在56 丈时 30分钟 
即可杀灭。 

【流行病学】 




图 6-2 回归热螺旋体镜下形态 350 x 246 



图 6-4 回归热螺旋体镜下形态 3J 


㈠传染源 

患者是虱传回归热的唯一传染源，以 
人一^風一人 的方式传播。鼠类等啮齿动物既是蜱传回归热主要传染源乂是 r 存宿主，患者亦 
可为蜱传回归热传染源。 


(二）传播途径 

体虱是虱传回归热的主要媒介。虱吸吮患者血液5~ 6 天后，螺旋体即自胃肠道进入体液中 
大量繁殖，但不进人唾腺、卵巢及卵。不经卵垂直传播：人被虱叮咬抓痒将虱体压碎，螺旋 
体自体腔内逸出，随皮肤创面进入人体，也可因污染手指接触眼结膜或鼻黏膜而异致发病。 

蜱的生命远较虱为长，蜱的体腔、唾腺和粪便内均含有病原体 1蜱刺螫吸血时可直接 
将病原体从皮肤创口注人人体，其粪便和体腔内（压碎后）的病原体也吋经皮肤破损处侵人 



回归热的发热和中毐症状与螺旋体血症有关。其发作及间歇之“回归”表现与机体免疫反 
应和螺旋体彳本表 titWi 变异有关=螺旋体通过皮肤、黏膜到达淋巴及血液循环。皮损局部可出现 
皮疹和痒感 t 在血循环中迅速生长繁殖，产生大量包括内毒素样物质等在内的代谢产物，导致 
发热和毒血症症状。当人体针对螺旋体产生以免疫球蛋白为主的特异性抗体如溶解素、凝集素、 
制动素等后，螺旋体即在单核-吞噬细胞系统内被吞噬和溶解，并从周围血中消失，高热骤退，转 
人间 歇期; 但血中病原体并未完全被杀灭，故仍具传染性。少数抗原性发生变异的螺旋体隐匿 
于肝、脾、骨髓、脑及肾等脏器中.逃避了机体的免疫清除,经繁殖并达一定数量再次人血，引起 
发热等临床症状,但较前次为轻。每次回归发作，螺旋体的抗原性均有变异,变异的抗原性又导 
致新的免疫应答，如此多次反复.引起发热间歇表现的回归热。复发次数愈多，产生特异性免疫 
范围愈广，病原体抗原变异范围愈加有限直至其抗原变异不能超越特异免疫作用的范围时，终 
将螺旋体消灭 

螺旋体及其代谢产物能破坏红细胞和损伤小血管内皮细胞以及激活补体、活化凝血因子 
等。 导致溶血性黄疸、贫血、出血性皮疹及严重的腔道出血。 

病变主要见于睥、肝、肾、心、脑、骨髓等，以睥的变化最为显著。脾大，质软，有散在的梗死、 
坏死灶及小脓肿，镜检可见吞噬细胞、浆细胞等浸润和单核-吞噬细胞系统增生。肝脏时有增大， 
可见散在的坏死灶、出血、弥漫性充血和混浊肿胀性退行性变。心脏有时呈弥漫性心肌炎。肾 
混油肿胀、充血。肺出血 = 脑充血水肿，有时出血。 

【临床表现】 

(― )S 传回归热 

潜伏期为 7-8 天（1~ 14天)，个别可长达3周。 

1. 前驱期1 〜 2天，可有畏寒、头痛、关节肌肉疼痛、精神不振、全身乏力及眩晕等前驱症状。 

2. 发热期多数患者起病急骤.最初有畏寒、寒战，数小时后体温达 38X； 左右，伴有剧烈头 
痛及四肢、背部肌肉疼痛。 1-2 天内迅速高达401左右，呈稽留热，少数为弛张型或间歇型。剧 
烈头痛及全身肌肉骨骼疼痛为本病突出症状，尤以腓肠肌为著。部分患者可有鼻出血。高热期 
间还可出现谵妄，抽搐、神志不清等症状。严重者可有呕血、黑便等出血症状。面部及眼结膜充 
血.呼吸次数增加.肺底闻及啰音、脉快，可有奔马律及室性过早搏动，心脏扩大及心力衰竭也非 
罕见。约半数以 h 的病例睥脏明显增大，约2/3的病例肝脏肿大伴压痛，重症病例可出现黄疸。 
淋巴结可肿大，皮肤有时出现一过性点状出血性皮疹。少数病例可发生 D1C。 高热一般持续 

天。后体温7降.泮伴有大量出汗,呈虚脱状态。血中螺旋体也常于退热前消失。 

3. 间歇期随着体温骤降，出汗甚多，患者除感觉虚弱外，症状减退或消失，但皮肤苍白，体 
温常低于 37T. ,甚或低至约经 4-8 天逐渐恢复正常体温。 



4. 复发期经7~9天的无热间歇期后，患者先出现低热，体温下降后义复卜.升，初发期的各 
种症状又重复出现。复发期发热的期限大致和第一次无热期相近，如以肟再次复发，则发热期 
逐渐缩短而无热间歇期则愈见延长。一般在体温重复上升之前.血屮即4再次出现螺旋体，但 
其数量常较初发期为少。 

我国南方所见的虱传回归热病例大多只发作一次：其他地IX的患荇 U 发次数一般1~2次 
的为最多。亦有报道未经治疗的虱传回归热患者，复发次数平均为5~8次_ 

(二）蜱传回归热 

潜伏期4~9天(2~15天)。 

临床表现与虱传回归热基本相同，但较轻。发病前在蜱叮咬的局部存炎症改变，初为斑丘 
疹，刺口有出血或小水疱，伴痒感，局部淋巴结可肿大。肝、脾增大较虱传回卩-1热为少且缓慢。 
复发次数较多，大多发作2~4次。 

【实验室检查】 

(一） 外周血象 

虱传回归热患者白细胞多增高，在 (10~20)xl0 9 /L， 中性粒细胞比例增加，间歇期恢复正常 
或偏低。蜱传回归热白细胞多正常。发作次数多者贫血常较严贯，血小板可减少。 

(二） 尿和脑脊液 

尿中常有少量蛋白、红白细胞及管型。少数患者的脑脊液 m 力可稍增高，蛋白质和淋巴细 
胞增多。 

(三） 血生化试验 

血清中丙氨酸氨基转移酶 (ALT) 升高，严重者血清胆红素上升，有达 HO^mol/L 者。 

泗）病原学检查 

1. 暗视野检查在发热期采血涂片暗视野检查，可查到螺旋体。在滚动的红细胞附近很易发 
现活动的螺旋体。 

2. 涂片检查用血液、骨髓或脑脊液同时涂厚片或薄片，吉姆萨或瑞特染色可查到红色或紫 
色螺旋体。 

3. 动物接种取血 l~2ml 接种小鼠腹腔，逐日尾静脉采血，1〜3天内即可检出螺旋体。 

【并发症】 

最常见的并发症为支气管肺炎。还可有虹膜睫状体炎、中耳炎、关节炎、偶见脑炎、脑膜炎 
及脾破裂出血等。 


【诊断】 

根据典型临床表现，结合有否体虱或野外作业和蜱叮咬史等流行病学资料，应考虑本病诊 
断.凡在流行地区和流行季节，有体虱或蜱叮咬，又有不规则间歇发热#，均应考虑有本病之可 
能。确诊有赖于査获病原螺旋体。国内已多年消灭本病，应 W 惕酋发病例被忽略 

【鉴别诊断】 

回归热应与布氏杆菌病、斑疹伤寒、钩端螺旋体病、疤疾、伤寒和肾综合征出血热等疾病相 
鉴别。一经复发，诊断较易确定。 

【预后】 

取决于治疗早晚、年龄及有无并发症病死率约，蜱传I热病牝率略低.儿童患 



(二）病原; 

四环素 （M r m. y di n e) 为首选药物，成人每天 2g， 分4次服，热退后减量为每天 1.5g， 疗 
程 7~io 天。红霉索或 a 瑶索与四环素疗效相当。在应用抗生素治疗过程中，可能发生赫氏 
(Hencheimer) 样反应及时采用肾上腺皮质激素治疗。 

【预防】 

本病最有效的预防措施是消灭体虱、改善个人卫生条件，流行区野外作业时须穿防护衣。 

(一） 管理传 

患者必须住院隔离及沏底灭虱：隔离至体温正常后15天。接触者灭亂后医学观察14天。 

(二） 切断传磾涔，夸 
灭虱、蜱及鼠- 

(三） 保护运六 

主要为个人防护，灭虱时要穿防护衣，在野外作业时必须穿防蜱衣，必要时可口服多西环素 
或四环素以防发病 c 

(赵英仁） 



莱姆病 （Lyme disease) 是由伯氏疏螺旋体(价 Z/re/ia 6狀如沉/肌)引起的自然疫源性疾病， 
硬蜱虫叮咬人传播临床卜.表现为皮肤、神经、关节和心脏等多脏器、多系统受损。早期以慢 
件游走性红斑为丨:，屮期表现为神经系统及心脏异常，晚期主要是关节炎。1975年美国东北 
邰康涅狄格州莱姆 （LymtO 镇发牛.此病流行，1980年被命名为莱姆病，并确定其发生与硬蜱叮 
咬有关 ..ft W85 年我 N 黑圪江省首次发现莱姆病疑诊病例以来，全国各地相继出现此病病例 
报告。 




第六章螺旋体病 

【病原学】 


1982年 Burgdorfer 从蜱和患者的标本中分离出螺旋体，并证实为疏螺旋体，命名为伯氏疏 
螺旋体，革兰染色阴性，长10~35^，直径 0.2~0.4»xm， 有3~10个或吏多的稀疏的螺旋，电镜下可 
见每端有7~15条鞭毛。螺旋体的蛋白至少有30种，其主要成分为外膜蛋 A A、B、C、D 和 41kD 
五种。 41kD 蛋白为鞭毛抗原，在各分离株间无差别，可使人体产生特异性 kM 抗体，感染后6~8 
周达高峰，以后下降，可用于诊断。 A 和 B 为两种主要外膜抗原，株间变异较大,可致机体产生 
特异性 IgG 及 IgA 抗体，感染后2~3个月出现，持续多年，用做流行病 学调 奄，伯氏疏螺旋体微 
需氧,在含有酵母、矿盐和还原剂的培养基中生长良好，在含牛血清白蛋内或兔血清的培养基培 
养效果尤佳，33~35^的条件下可缓慢生长。瑞特 （Wright) 染色 M 淡蓝色，镀银染色可使螺旋体 
着色。伯氏疏螺旋体在潮湿、低温情况下抵抗力较强，但对热、 T •燥和一般消#剂均较敏感。伯 
氏疏螺旋体在分类学上为螺旋体属的一种，它是一种单细胞的革汶阴性螺旋体。其形态较小， 
长约4~30_，横径在 0.22nm 左右，伯氏疏螺旋体对常用化学消毒剂如酒精、戊二醛、含氯石灰 
等敏感，对高温、紫外线等常用物理方法敏感，对青霉素、氨苄西林、四环隶、红霉素等抗生素均 
敏感，对庆大霉素、卡那霉素等不敏感。 


【流行病学】 

㈠传染源 

鼠类自然感染率很高，是本病的主要传染源和保存宿主^我国报告的鼠类有黑线姬鼠、大 
林姬鼠、黄鼠、褐家鼠和自足鼠等。患者仅在感染早期血液中存在伯氏疏螺旋体，故作为本病传 
染源的意义不大。此外还发现30余种野生哺乳类动物（鼠、鹿、兔、狐、狼等）和19种鸟类及多 
种家畜(狗、牛、马等)可作为本病的保存宿主。 

(二） 传播途径 

莱姆病主要通过节肢动物蜱叮咬为媒介而在宿主动物与宿主动物及人之间造成传播，也可 
因蜱粪中螺旋体污染皮肤伤口而传播。传播媒介蜱的种类因地区而异，我国主要是全沟硬蜱和 
嗜群血蜱。全沟硬蜱是北方林区优势种蜱，其带螺旋体率为20%~50%。而粒形硬蜱和二棘血 
蜱可能是南方地区的重要生物媒介。除蜱外，蚊、马蝇和鹿蝇等也可感染伯氏疏螺旋体而充当 
本病的传播媒介。患者早期血中存在伯氏疏螺旋体，故输血有传播本病的可能。 

(三） 人群易感性 

人对本病普遍易感，无年龄及性别差异。人体感染后可为显性感染向发病或无症状的隐性 
感染，两者的比例约为1 : 1。无论显性或隐性感染，血清均可检出高滴度的特异性 IgM 和 IgG 
抗体。患者痊愈后血清抗体在体内可长期存在，但可反复感染，故认为特异性 IgG 抗体对人体 
无保护作用。 

㈣ 流行特征 

本病呈全球性分布，世界五大洲20多个国家都有该病发生 c： 我闺自1985年在黑龙江省 
海林县发现本病以来，已有23个省、自治区报告伯氏疏螺旋体感染病例，并已证实18个省、区 
存在本病的自然疫源地。主要流行地区是东北林区、内蒙々林[X 和两北林林区感染率为 
5%~10%，平原地区在5%以下。全年均可发病，但6 〜 10月呈季节高峰，以6月最为明显。青壮 
年居多，发病与职业关系密切，室外工作人员患病的危险性较大 

【发病机制与病理解剖】 

㈠发病机制 

莱姆病的发病机制较复杂，是由多种机制引起首先伯氏疏螺旋体由媒介蜱叮咬时，随唾 



液进人宿主。经:! -32 大病原体在皮肤中由原发性浸润灶向外周迁移，并在淋巴组织中播散，或 
经血液蔓延到各 SttY ( 如中枢神经系统、关节、心脏和肝脾等)或其他部位皮肤。当病原体游走 
至皮肤表面则引发慢•性游走性红斑，同时导致螺旋体血症,引起全身中毒症状。螺旋体脂多酯 
具有内毒素的许 多牛 .物学活性,可非特异性激活单核细胞、吞噬细胞、滑膜纤维细胞、 B 细胞和补 
体,并产生多种细胞因子 UL-1、TNF-a. IL-6 等)。此^卜，病原体黏附在细胞外基质、内皮细胞和 
神经末梢上，诱导产牛.交叉反应.并能活化与大血管(如神痉组织、心脏和关节的大血管）闭塞发 
生有关的特异性 T 和 B 淋巴细胞，引起脑膜炎、脑炎和心脏受损。因此，所有患者都可检出循环 
免疫复合物。当血洁 lgM 和含有 IgM 的冷球蛋白升高预示可能会出现神经系统、心脏和关节受 
累。因此，免疫 H 合物 也参 勺其组织损伤形成过程。另外 HLA-2、DR3 及 DR4 均与本病发生有关， 
故免疫遗传因* •能参勺本病形成。 

(二）病理解 

1. 皮肤病变 V. 期为II:•特异性的组织病理改变，可见受损皮肤血管充血，密集的表皮淋巴 
细胞浸润，还可见浆细胞、巨噬细胞浸润,偶见嗜酸细胞，生发中心的出现有助于诊断。晚期细 
胞浸润以浆细胞为主.见于表皮和皮下组织。皮肤静脉扩张和内皮增生均较明显。 

2. 神经系统病变主要为进行性脑脊髓炎和表现为轴索性脱髓鞘病变。 

3. 关节病变可见滑膜绒毛肥大,纤维蛋 C 沉着，单核细胞浸润等。 

4. 其他如心、淋巴结、肝、脾、眼均可受累。 

【临床表现】 

本病是多器官、多系统受累的炎性综合征,且患者可以某一器官或某一系统的反应为主。 
潜伏期为3~20天,平均为9天。临床上根据典型的临床表现将莱姆病分为三期，各期可依次或 
重叠出现，也可第一、二期症状不明显，而直接进人第三期。 

(一） 第一期（局部皮肤损害期） 

莱姆病皮肤损害的5大特征是游走性红斑、慢性萎缩性肢端皮炎和淋巴细胞瘤。约 
60%~80%的患者在蜱虫叮咬处发生慢性游走性红斑或丘疹，数天或数周内向周围扩散形成一 
个大的圆形或椭圆形充血性皮损，外缘呈鲜红色，中心部渐趋苍白，有的中心部可起水疱或坏 
死,周围皮肤有显著充血和皮肤变硬,局部灼热或痒、痛感。身体任何部位的皮肤均可发生红斑， 
通常以腋下、大腿、腹部和腹股沟为常见,儿童多见于耳后发际。某些患者的红斑不仅发生于蜱 
虫叮咬处，还可出现于其他部位。多数患者的红斑随着病程进展而逐渐增大，大约25%的患者 
不出现特征性的皮肤表本期内多数患者伴有疲劳、发热、头痛、淋巴结肿大、颈部轻度强直、 
关节痛、肌痛等。红斑一般在 3-4 周内消退。 

(二） 第二期（播散感染期） 

发病 2-4 周后，即可出现神经和心血管系统损害。 

1. 神经系统症状本病在早期有皮肤受损表现时就可出现轻微的脑膜刺激症状,而进人 
此期则可出现明显的神经系统受累的症状，神经系统的损害以脑膜炎、脑炎、神经根炎、局部脑 
神经炎最常见，-,发生率为15%~20%,表现有头痛、呕吐、眼球痛、颈强直及浆液性脑膜炎等。约 
1/3患者可出现明显的脑炎症状，表现为兴奋性升高、睡眠障碍、谵妄等，脑电图常显示尖波。半 
数患者可发生神经炎.面神经损害最为常见，表现为面肌不完全麻痹,病损部位麻木或刺痛，但 
尤明显的!《觉障碍 Jtt 外，还町使动眼神经、视神经、听神经及周围神经受到损害。面神经损害 
在青少年多町完仝恢复， IW 中、老年则常留后遗症。 

2. 循环系统症状发牛 .ft 病后5周或更晚。约80%患者出现心血管系统症状，急性发病， 
卜:嬰表现为心 宵低纯 .心动过速和房室传导阻滞，严重者可发生完全性房室传导阻滞。通常持 

续数天至6 周，症状缓解，消失.但可反复发作。 



病后 2 个月或更晚，个别病例可发生在病后 2 年。此期的特点为关节损害，通常受累的是 
大关节如膝、踝和肘关节，以关节和肌肉僵硬、疼痛为常见 症状： 表现为关节肿胀、疼痛和活动 
受限。多数患者表现为反复发作的对称性多关节炎，在每次发作时可伴随体温升高和中毒症状 
等。在受累关节的滑膜液中，嗜酸性粒细胞及蛋白含量均升高.并査出伯氏疏螺旋体。此外， 
慢性萎缩性肢端皮炎也是莱姆病晚期的主要表现，主要见于老年妇女，好发于前臂或小腿皮肤， 
初为皮肤微红，数年后萎缩硬化。 

【实验室检查】 

( 一 ) 血象 

白细胞总数多在正常范围，偶有白细胞升高伴核左移,血沉常增‘决 

(二） 病原学检查 

1. 组织学染色取患者病损皮肤、滑膜、淋巴结及脑脊液等标本，用暗视野显微镜或银染色 
法检査伯氏疏螺旋体，该法可快速作出病原学诊断，但检出 率低。 也吋取游走性红斑周围皮肤 
做培养分离螺旋体，约需1〜2个月。 

2. PCR 检测用此法检测血液及其他标本中的伯氏疏螺旋体 DNA， 敏感且特异，皮肤和 
尿标本的检出率高于脑脊液。 

(三） 血清学检查 

1. 血清或脑脊液中的特异性抗体采用免疫荧光和 ELISA 法检测血清或脑脊液中的特异 
性抗体。通常特异性 IgM 抗体多在游走红斑发生后2~4周出现，6~8周达高峰，多于4~6个月 
降至正常水平。特异性 IgG 抗体多在病后6~8周开始升高,4~6个月达高峰，持续至数年以上。 

2. 免疫印迹法检测血清或脑脊液中的特异性抗体其敏感度勻特异性均优于上述血清学 
检査方法，适用于经用 EUSA 法 _ 筛查结果可疑者。 

【诊断】 

莱姆病的诊断主要根据流行病学资料、临床表现和实验室检查。 

1. 流行病学资料近日至数月曾到过疫区，或有蜱虫叮咬史。 

2. 临床表现早期皮肤损害(慢性游走性红斑)有诊断价值。晚期出现神经、心脏和关节 
等受累。 

3. 实验室检查从感染组织或体液分离到伯氏疏螺旋体，或检出特异性抗体。 

【鉴别诊断】 

由于本病为多系统损害，临床表现复杂，应与下列疾病鉴别： 

1. 鼠咬热有发热、斑疹、多发性关节炎,并可累及心脏，易与本病混清。但都有鼠或其他 
动物咬伤史，血培养小螺菌阳性，并可检出特异性抗体。 

2. 恙虫病恙蟥叮咬处皮肤焦痂、溃疡，周围有红晕，并有发热、淋巴结肿大等，焦痴、溃疡 
为其特点。血清学检测可以进行鉴别。 

3. 风湿病可有发热 ■、环 形红斑、关节炎及心脏受累等，化验检査抗溶血性链球菌 “0” 抗 
体X反应蛋白阳性，并可分离出特异性细菌。 

其他还需与病毒性脑炎、脑膜炎、神经炎及皮肤真菌感染相鉴別 


在对症和支持治疗的基础 h， 应用抗生素抗螺旋体治疗是最 H 的治疗措施，•应用抗 




(-) 病原治疗 

早期、及时给予口服抗生素治疗，既可使典型的游走性红斑迅速消失,也可以防止后期的主 
要并发症（心肌炎、脑膜炎或复发性关节炎）出现。 

1. 第一期成 人：常 采用多西环素 O.lg, 每天2次口服，或红霉素 0.25g, 每天4次口服。儿 
童: 首选阿莫西林，每大 50mg/kg, 分4次口服，或用红霉素。疗程均为 10-21 天。治疗中须注意 
患者可发生赫氏反砬 

2. 第二期尤论是否伴有其他神经系统病变，患者出现脑膜炎就应静脉给予青霉素 G, 每 
天2000万 U 以上,疗程为10天。一般头痛和颈强直在治疗后第2天开始缓解 ,7-10 天消失。 

3. 第三期晚期有严重心脏、神经或关节损害者，可应用青霉素，每天2000万 U 静滴，也 
可应用头孢曲松 2g, 每天1次，疗程均为 14-21 天。 

(二）对症治疗 

患者应卧床休息.汴意补充足够的液体。对于有发热、皮损部位有疼痛者，可适当应用解热 
止痛剂。高热及全身症状重者，可给糖皮质激素，但对有关节损伤者，应避免关节腔内注射。患 
者伴有心肌炎，出现完全性房室传导阻滞时，可暂时应用起搏器至症状及心律改善。 

【预防】 

本病的预防主要是进入森林、草地等疫区的人员要做好个人防护，防止硬蜱虫叮咬。若被 
蜱虫叮咬后，可用点燃的香烟头点灼蜱体.也可用氯仿或乙醚或煤油、甘油等滴盖蜱体,使其口 
器退出皮肤再轻轻取下.取下的蜱不要用手擒碎.以防感染。如蜱的口器残留在皮内，可用针挑 
出并涂上酒精或碘酒，只要在24小时内将其除去,即可防止感染。因为蜱虫叮咬吸血,需持续 
24小时以上才能有效传播螺旋体。在蜱虫叮咬后给予预防性使用抗生素,可以达到预防目的。 
近年重组外表脂蛋内 A 莱姆病疫苗对莱姆病流行区人群进行预防注射取得良好效果。 

(窦晓光） 



第七章原虫病 


第一节阿米巴病 


由溶组织内阿米巴感染所致疾病统称为阿米巴病 （ amehiasis)。 按病 
变部位和临床表现的不同，可分为肠阿米巴病 (intestinal amebiasis) 和肠外阿米巴病 （exlraintesUnal 
amebiasis)。 肠阿米巴病的主要病变部位在结肠,表现为痢疾样症状：肠外阿米巴病的病变可发 
生在肝、肺或脑，表现为各脏器的脓肿。 


一、 肠阿米巴病 

肠阿米巴病又称阿米巴痢疾 (amebic dysentery) 是由溶组织内阿米巴寄生于结肠引起的疾 
病，主要病变部位在近端结肠和盲肠，典型的临床表现有果酱样粪便等痢疾样症状。本病易复 
发，易转为慢性。 


【病原学】 

溶组织内阿米巴生活史有滋养体和包囊两个期。 

(-) 滋养体 

滋养体 (trophozoite) 是溶组织内阿米巴的致病形态，大滋养体 20~40M.m 大小，依靠伪足作一 
定方向移动，见于急性期患者的粪便或肠壁组织中，吞噬组织和红细胞，故又称组织型滋养体。 
小滋养体6~20叫大小，伪足少，以宿主肠液、细菌、真菌为食，不吞幢纟I:细胞，亦称肠腔型滋养 
体。其胞质分内外两层，内外质分明。内质呈颗粒状，可见被吞噬的红细胞和食物颗粒。只有 
溶组织内阿米巴可吞噬红细胞，其吞噬的红细胞数，一至数个不等。外质透明，运动时外质伸出， 
形成伪足，能做定向变形运动侵袭组织，形成病灶，有时亦可自组织内落入肠腔,逐渐变成包囊， 
随異便排出体外。 

(二）包囊 

包囊 (cyst) 是溶组织内阿米巴的感染形态，包囊抵抗力强，能耐受人体胃酸的作用，在潮湿 
的环境中能存活数周或数月。包囊呈无色透明的类圆形，直径为 10~16fim， 碘染色后呈黄色，外 
周包围一层透明的囊壁，内含1~4个核，每个核具有1个位于中央的核 f :未成熟包埏有1~2 
个核，常见含有染成棕色的糖原泡和透明的杆状拟染色体;成熟包樾純柯4个核，糖原泡和拟染 
色体不易见到。包囊能起传播作用，如果感染人体后，包囊在小肠下端受碱性消化液的作用，癱 
壁变薄，虫体活动，并从囊壁小泡逸出而形成滋养体。在回肓肠部黏膜皱褶或肠腺窝处分裂繁 
殖，重复其生活过程。 

迪斯帕内阿米巴 (Entamoeba dispar) 的滋养体和包囊都和溶组织内阿米巴极为相似。 然而， 
迪斯帕内阿米巴感染人类时只能寄生于肠腔而无致病能力 H 前苻汴多"法可用于鉴别溶组 
织内阿米巴和迪斯帕内阿米巴，如同工酶分析、酶联免疫吸附试验、聚介酶链反应 （P ( :R) 等。 

【流行病学】 

(一）传染源 

慢性患者、恢复期患者及无症状包囊携带者幾便中持续排出包齒，为 P 要传染源. 



(二） 传播途径 

经口感染是主要传播途径。阿米巴包囊污染食物和水,人摄人被包囊污染的食物和水而感 
染。水源污染引起地方性流行。生食污染包囊的瓜果蔬菜亦可致病。苍蝇、蟑螂也可起传播 
作用。 

(三） 人群易感性 

人群对溶组织内阿米巴包囊普遍易感,但婴儿与儿童发病机会相对较少。营养不良、免疫 
力低下及接受免疫抑制剂治疗者,发病机会较多，病情较重。人群感染后特异性抗体滴度虽高， 
但不具保护作用，故可重复感染。 

㈣ 流行特征 

本病分布遍及全球.以热带、亚热带及温带地区发病较多,感染率高低与当地的经济水平、 
卫生状况及生活习惯有关。近年来我国仅个别地区有病例散发。 

【发病机制与病理解剖】 

㈠ 发病机制 

被溶组织内阿米巴包菝污染的食物和水经口摄人后，经过胃后未被胃液杀死的包囊进人小 
肠下段，经胰蛋内酶作用脱囊而逸出4个滋养体，寄生于结肠腔内。被感染者的免疫力低下时， 
滋养体发育并侵入肠壁组织，吞噬红细胞及组织细胞，损伤肠壁，形成溃疡性病灶。 

溶组织内阿米巴对宿主损伤主要通过其接触性杀伤机制,包括变形、活动、黏附、酶溶解、细 
胞毒和吞噬等作用，大滋养体的伪足运动可主动靠近、侵人肠组织，数秒钟内滋养体通过分泌蛋 
白水解酶、细胞毒性物质,使靶细胞于20分钟后死亡。滋养体亦可分泌具有肠毒素样活性的物 
质，可弓胞肠蠕动增快、肠疼挛而出现腹痛、腹泻。 

(二）病理解剖 

病变主要在结肠，依次多见于盲肠、升结肠、直脑、乙状结肠、阑尾和回肠末段。典型的 
病变初期为细小、散在的浅表糜烂,继而形成较多孤立而色泽较浅的小脓肿。脓肿破溃后形成 
边缘不整、口小底大的烧瓶样溃疡,基底为结脑肌层，腔内充满棕黄色坏死物质,内含溶解的细 
胞碎片、黏液和滋养体。溃疡由针帽大小至 3~4cm, 圆形或不规则，溃疡间黏膜正常。如继发细 
菌感染时黏膜广泛充血水肿。当溃疡不断深人,破坏黏膜下层时，有大片黏膜坏死脱落,若溃疡 
累及肌层及浆膜层时可并发肠穿孔，溃疡累及血管并发肠出血。慢性期病变，组织破坏与修复 
并存,局部肠壁肥厚，可有肠息肉、肉芽肿或呈瘢痕性狭窄等。 

【临床表现】 


潜伏期一般3周，亦可短至数天或长达年余。 

(一） 无症状型（包 a 携带者） 

此型临床常不出现症状,多次粪检时发现阿米巴包囊。当被感染者的免疫力低下时此型可 
转变为急性阿米巴痢疾。 

(二） 急性阿米巴痢疾 

1. 轻型临床症状较轻，表现为腹痛、腹泻，粪便中有溶组织内阿米巴滋养体和包囊。肠 
道病变轻微，有特异性抗体形成。当机体抵抗力下降时，可发生痢疾症状。 

2. 普通型起病缓慢，全身症状轻.无发热或低热、腹部不适、腹泻。典型表现为黏液血便、 
呈果酱样，每天3~10余次，便量中等，粪质较多，有腥臭,伴有腹胀或轻、中度腹痛，盲肠与升结 
肠部位轻度压痛。粪便镜检可发现滋养体。典型急性表现，历时数天或几周后自发缓解，未经 
治疗或治疗不彻底者易复发或转为慢性。 

症状轻重与病变程度有关,如病变局限于肓肠、升结肠，黏膜溃疡较轻时,仅有便次增多. 


3. 重型此型少见,多发生在感染严重、体弱、营养不良、孕妇或接受激素治疗者。起病 
急、中毒症状重、高热、出现剧烈肠绞痛，随之排出黏液血性或血水样粪便，每天10余次，伴里急 
后重，粪便量多，伴有呕吐、失水,甚至虚脱或肠出血、肠穿孔或腹 膜炎： 如不积极抢救，可于 
1~2周内因毒血症或并发症 死亡。 

(三） 慢性阿米巴痢疾 

急性阿米巴痢疾患者的临床表现若持续存在达2个月以上，则转为慢性 ： 慢性阿米巴痢疾 
患者常表现为食欲缺乏、贫血、乏力、腹胀、腹泻，体检肠鸣音亢进、右下腹压痛较常见。腹泻反复 
发作，或与便秘交替出现。症状可持续存在或有间歇，间歇期内可无任何症状，间歇期长短不一。 

(四） 其他型阿米巴病 

可见泌尿道、生殖系统、皮肤等处感染，但极少见。亦可以并发症起病，容易误诊。 


【实验室检查】 

(一）血象 

重型与普通型阿米巴痢疾伴细菌感染时，血白细胞总数和中性粒细胞比例增高,轻型、慢性 
阿米巴痢疾白细胞总数和分类均正常。少数患者嗜酸性粒细胞比例增多。 

仁）_检查 

粪便呈暗红色果酱样，腥臭、粪质多，含血及黏液。在粪便中可检到滋养体和包囊。 

粪便标本必须新鲜，因为滋养体在被排出后半小时就会丧失活动能力，发生形态改变。粪 
便做生理盐水涂片检查可见大量聚团状红细胞、少量白细胞和夏科-莱登 （Charcot-Leyden) 晶 
体; 检到伸展伪足活动、吞噬红细胞的阿米巴滋养体具有确诊意义。成形的粪便可先直接涂片 
找包囊，也可经过碘液或苏木素染色后观察包囊结构。 

(三） 血清学检查 

1. 检测特异性抗体人感染溶组织内阿米巴后可产生多种抗体，即使肠阿米巴已治愈，阿 
米巴原虫已从体内消失，抗体还可在血清中存在相当长的一段时间，故阳性结果反映既往或现 
在感染。常用酶联免疫吸附试验 (EUSA)、 间接血凝试验 （IHA)、 间接荧光抗体试验 （IFTA) 等。 
血清学检查 IgG 抗体阴性者，一般可排除本病。特异性 IgM 抗体阳性提示近期或现症感染，阴 
性者不排除本病。 

2. 检测特异性抗原单克隆抗体、多克隆抗体检测患者粪便溶组织内阿米巴滋养体抗原灵 
敏度高、特异性强，检测阳性可作明确诊断的依据。 

(四） 分子生物学检查 

DNA 探针杂交技术、聚合酶链反应 (PCR) 可应用于检测或鉴定患者粪便、脓液或血液中溶 
组织内阿米巴滋养体 DNA， 也是特异和灵敏的诊断方法。 

(五） 结肠镜检查 

必要时作结肠镜检査，可见肠壁大小不等散在性溃疡，中心区有渗出，边缘整齐，周边围有 
—圈红晕，溃疡间黏膜正常，取溃疡边缘部分涂片及活检可査到滋养体。 

【并发症】 

(一）肠道并发症 

1. 肠出血肠黏膜溃疡侵袭肠壁血管引起不同程度肠出血。小量出血多由于浅表溃疡渗 
血所致，可有血便。大量出血因溃疡达黏膜下层，侵袭大血管，或由肉芽肿破坏所致。大量出血 
虽少见，但一旦发生，病情危急，常因出血而致休克。 

2. 肠穿孔急性肠穿孔多发生于严重的肠阿米巴病患者，是威胁生命最严重的并发症。穿 



慢性穿孔先形成肠粘连，后常形成局部脓肿或穿人附近器官形成内瘘，一般无剧烈腹痛,而有进 
行性腹胀、肠鸣音消失及局限性腹膜刺激征。 

3. 阑尾炎因肠阿米巴病好发于肓肠部位，故累及阑尾的机会较多。 

4. 结肠病变由增生性病变引起.包括阿米巴瘤 (amoebonm)、 肉芽肿及纤维性狭窄。多见 
于盲肠、乙状结肠及直肠等处，部分患者发生完全性肠梗阻或肠套叠。 

5. 直肠-肛周瘘管溶组织内阿米巴滋养体自直肠侵人，形成直肠-肛周瘘管，也可为直 
肠-阴道瘘管.管 n 常有粪臭味的脓液 流出。 若只作手术不作病原治疗，常复发。 

(二> 肠外并发症 

阿米巴滋养体自肠道经血液或淋巴莬延至肠外远处器官，形成相应各脏器脓肿或溃瘍，如 
阿米巴肝胺肿，阿米巴肺脓肿、阿米巴脑脓肿、阿米巴胸膜炎等。阿米巴滋养体还可侵犯泌 
尿生殖系统，引起阿米巴尿道炎、阴道炎等 = 

【诊断】 

㈠流行病学资料 

询问发病前是否有进食不洁食物史或与慢性腹泻患者密切接触史。 

(二）临床表现 

起病较缓慢，主要表现为腹痛、腹泻，每天排暗红色果酱样粪便3~10次，每次粪便量较多， 
腥臭味浓。患者常无发热或仅有低热，常无里急后重感,但腹胀、腹痛、右下腹压痛常较明显，肠 
鸣音亢进。 

㈢实验室检查 

粪便中检测到阿米巴滋养体和包囊可确诊。可在血清中检出抗溶组织内阿米巴滋养体的 
抗体。粪便中可检出溶组织内阿米巴滋养体抗原与特异性 DNA。 

(四） 乙状结肠镜检查 

可见大/〗、不等的散在潜行性溃疡、边缘略隆起、红晕、溃疡间黏膜大多正常。自溃疡面刮取 
标本镜检,发现病原体机会较多。 

(五） X线钡剂灌肠检查 

对肠道狭窄、阿米巴瘤有一定价值。 

【鉴别诊断】 

(― ) 细菌性痢疾 

急性起病，临床 h 以发热、腹痛、腹泻、里急后重感及黏液脓血便为特征,每次排便量少，呈 
黏液脓血样，粪质少.左下腹压痛常见。血中白细胞总数增多，中性粒细胞比例升高。粪便镜检 
有大量红细胞、白细胞,并有脓细胞。培养可有痢疾杆菌生长。 

(二） 细菌性食物中毒 

有不洁食物进食史，同食者常同时或先后发病，潜伏期较短，多为数小时。急性起病，呕吐 
常见，脐周压痛，每次排便量较多，中毒症状较重。剩余食物、呕吐物或排泄物培养可有致病菌 
生长。 

(三） 血吸虫病 

有疫水接触史急性血吸虫病有发热、尾蚴皮炎、腹痛、腹泻、肝大，每天排便10次以下， 
粪便稀薄，黏液血性便.血中内细胞总数与嗜酸性粒细胞显著增多。慢性与晚期血吸虫病，有 
长期不明原因的腹痛' 腹泻、便血，肝脾大，粪检出血吸虫虫卵或孵出毛蚴，血血吸虫循环抗 
原或抗体阳性 



改变，粪便变细含血液伴渐进性腹胀。右侧结肠癌有不规则发热，进行性贫血，排便不畅，粪便糊 
状伴黏液，隐血试验可阳性，很少有鲜血。晚期扪及腹块。结肠镜检查和钡剂灌肠有助于诊断。 
(六）慢性非特异性溃疡性结肠炎 

临床表现与肠阿米巴病相似。粪便多次病原体检査阴性，血清阿米巴抗体阴性，病原治疗 
无效时常需考虑本病，结肠镜检査有助于诊断。 

【预后】 

无并发症患者及达到有效病原治疗患者预后良好。重型者预后差。肠道内形成不可逆转 
的广泛性病变及屡经不彻底治疗、病情顽固者预后差。 


【治疗】 


㈠一般治疗 

急性患者应卧床休息，给流质或少渣软食，慢性患者应加强营养，注意避免进食刺激性食 
物。腹泻严重时可适当补液及纠正水与电解质紊乱。重型患者给予输液、输血等支持治疗。 

(二）病原治疗 

目前常用的抗溶组织内阿米巴药物有硝基咪唑类如甲硝唑 (metronidazole)、 替硝唑 (tinidazole)、 
奥硝哇 （omidazole)、 塞克硝哇 (secnidazole) 和二氯尼特 (diloxanide furoate) Q 

1. 硝基咪唑类对阿米巴滋养体有强大杀灭作用，是目前治疗肠内、外各型阿米巴病的首 
选药物。该类药物偶有一过性白细胞减少和头昏、眩晕、共济失调等神经系统障碍。妊娠(尤其 
最初3个月 ） 、哺乳期以及有血液病史和神经系统疾病者禁用。 

(1) 甲 硝唑: 成人口服每次 0.4g， 每天3次，10天为一疗程。儿童每天 35mg/kg， 分3次服，10 
天为1疗程。重型阿米巴病可选甲硝唑静脉滴注，成人每次 0.5g， 每隔8小时1次，病情好转后 
每12小时1次，或改口服，疗程10天。 

(2) 替硝 唑:成 人每天 2g，l 次口服，连服5天为1疗程。重型阿米巴病可静脉滴注。 

(3) 其他硝基咪 唑类: 成人口服奥硝唑每次 0.5g， 每天2次，10天为1疗程。成人口服塞克 
硝唑每天 2g， 1次口服，连服5天为1疗程。 

2. 二氯尼特又名糠酯酰胺 (furamide) 是目前最有效的杀包囊药物，口服每次 0.5g， 每天3 
次，疗程10天。 

3. 抗菌药物主要通过作用于肠道共生菌而影响阿米巴生长，尤其在合并细菌感染时效果 
好。可选用巴龙霉素或喹诺酮类抗菌药物。 

【预防】 

针对本病的流行环节进行预防。做好卫生宣教工作。 

(一） 管理传染源 

检査和治疗从事饮食业的排包囊者及慢性患者，治疗期间应调换 r. 作。 

(二） 切断传播途径 

防止食物被污染，饮水应煮沸，不吃生菜。平时注意个人卫生，饭前便后洗手。做好卫生宣 
教丁 .作。 



阿米巴肝脓肿 


阿米巴肝脓肿 （amel.ir liver abscess) 由溶组织内阿米巴通过门静脉到达肝脏,引起细胞溶化 
坏死，形成脓肿，又称为阿米巴肝病 e 肝脓肿也可在没有阿米巴痢疾的患者中出现。目前有特 
效的治疗药物和方法.治愈率较髙。疗效欠佳或病死者多数是未经正规治疗或未及时接受治疗 
者、病情危重或存并发症、伴有其他疾病者。 

【发病机制与病理解剖】 

㈠发病机制 

阿米巴肝脓肿 OJ •发生住溶组织内阿米巴感染数月或数年后。侵人肠壁的溶组织内阿米巴 
滋养体可经1‘〗静脉、淋巴管或直接茲延侵人肝脏。如果侵人肝脏的原虫数量不多，且人体抵抗 
力强，可将原虫消火 IW 小'造成损害 .. 若机体抵抗力下降，并有肝组织营养障碍、淤血及细菌感 
染时，少数存活的原虫继续繁殖，引起小静脉炎和静脉周围炎。在门静脉分支内，由原虫引起的 
栓塞造成该部位肝组织缺血、缺氧，大滋养体从被破坏的血管内逸出，借助溶组织及原虫的分裂 
作用造成肝组织局灶性坏死，局部液化形成微小脓肿并逐渐融合成肝脓肿，脓肿的中央为大量 
巧克力酱样坏死物质 3 自原虫人侵到脓肿形成需1个月以上。脓肿可因不断扩大,逐渐浅表化， 
向邻近体腔或脏器穿破。慢性脓肿可招致细菌继发感染。细菌感染后，脓液失去其典型特征， 
呈黄色或黄禄色.有臭味，并有大 fi 脓细胞,临床上可出现毒血症表现。 

o 病理解剖 

肝脓肿通常为单个大脓肿,也可为多发性，大多位于肝右叶顶部，与盲肠及升结肠血液汇集 
于肝右叶有关 t 部分位于左叶,少数可累及左、右两叶。脓肿的中央为大量巧克力酱样坏死物质， 
含红细胞、白细胞、脂肪、坏死组织及夏科-莱登晶体。脓肿有明显的薄壁，附着有尚未彻底 
液化的坏死组织，外观似棉絮样 

【临床表现】 

临床表现的轻重5脓肿的位置、大小及有否继发细菌感染等有关。起病大多缓慢，体温逐 
渐升高，热型以弛张热型居多，清晨体温较低，黄昏时体温最高，常夜间热退而盗汗，可持续数 
月。常伴食欲减退、恶心、呕吐、腹胀、腹泻及体重下降等。肝区疼痛为本病重要症状，疼痛的性 
质和程度轻重不一.可为钝痛、胀痛、刺痛、灼痛等，深呼吸及体位变化时疼痛加重。当肝脓 
肿向肝脏顶部发展时，刺激右侧膈肌，疼痛可向右肩部放射。脓肿位于右肝下部时可出现右上 
腹痛或腰痛。部分患者右下胸部或上腹部饱满，肝区有叩击痛。体检可发现肝大,边缘多较钝， 
有明显的叩击痛。脓肿位于肝的中央部位时症状常较轻，靠近肝包膜者常较疼痛，而且较易发 
生溃破。左叶肝膝肿，疼痛出现早，类似溃疡病穿孔样表现或有中、左上腹部包块。脓肿压迫 
右肺下部发生肺炎、反应性胸膜炎时，可有气急、咳嗽、右胸腔积液。少数患者由于脓肿压迫胆 
小管、较大的肝内胆管或肝组织受损范围过大而可出现黄疸，但多为隐性或轻度黄疸。 

【实验室检查】 

(― ) 血白细胞计数 

阿米巴肝脓肿者血 n 细胞总数及中性粒细胞数往往增多，以急性期增多较著，平均为 
50x 10VL 以 h 慢性期则血白细胞总数接近正常甚或减少。有细菌继发感染者白细胞总数常 
高于单纯阿米巴肝脓肿.有的可达 SOxlO'/Lo 通常白细胞总数超过 30x 10 9 /L, 多提示有细菌继 
发感染的 nf 能何荇血 1‘1 细胞总数不太高，并不能否定肝脓肿的存在，文献报道的143例阿米 
巴肝脓肿，「I细胞总数在10 x 10 a /L 以下者占20%,尤其见于起病隐匿或老年患者。 


(二） 溶组织内阿米巴的检查 

在粪便中可检查滋养体和包囊，在组织中只能检查滋养体 ： 滋养体多见于流质或半流质样 
粪便，或带脓血的痢疾粪便中。标本需新鲜，滋养体排出后半小时就丧失活动能力，发生形态改 
变，1~2小时内死亡。容器不可加消毒药物，且不要混有尿液，因消毒药及尿液可杀死滋养体， 
并有形态改变。成形粪便可在 20-22T 保存24小时，在冰箱保存10天，仍可保留包囊的鉴别 
特性。 

(三) 免疫学血清试验 

分抗原检测和抗体检测。检测到血中的抗原提示肠外阿米巴病：而抗体只有在阿米巴接 
触到宿主组织，引起免疫应答时才能产生;当只局限于肠管时，结果多属阴性；而阿米巴已从体 
内消失以后，抗体还可在血清中存在相当长的一段时间，故阳性结果反映既往或现在受到阿米 
巴侵袭。 

【并发症】 


脓肿穿破与病程长、脓肿靠近肝脏边缘、脓肿较大、穿刺次数较多及腹压增高等因素有关。 
脓肿穿破并发症中，以向肺实质和胸腔穿破最为多见，向右胸腔溃破可致脓胸，肝脓肿向腹腔溃 
破可引起急性腹膜炎，向心包溃破可发生心脏压塞和休克，是阿米巴肝脓肿的严重并发症。有 
时可穿破至胃、胆等处，尚可引起膈下脓肿、肾周脓肿和肝-肺-支气管瘘等，肝-肺-支气管瘘 
患者可出现咳血痰或咳出含滋养体的坏死组织。 

继发细菌感染是阿米巴肝脓肿的重要并发症。寒战、高热，中毒症状明显，血白细胞总数 
及中性粒细胞均显著增多，单用抗阿米巴药物治疗无效，必须加用有效的抗菌药物。 

【诊断】 


㈠流行病学背景 

患者所居住的地区阿米巴病的流行情况，就诊时的季节，有无疫区旅居史，卫生条件，近期 
有无肠阿米巴史等。当然不少患者肠阿米巴病轻微，甚至为携滋养体状态而无明显症状。 

(二) 症状和体征 

患者体温逐日上升，血白细胞总数增多，肝区疼痛，幾便中找到溶组织内阿米巴，表示开始 
形成肝脓肿。若体温升高，伴有寒战及出汗，血白细胞总数增多，肝区疼痛明显，出现肝脏肿大 
和压痛，提示肝脓肿的存在。粪便中未找到溶组织内阿米巴，并不反映无阿米巴肝脓肿，因脓肿 
可发生于肠道感染自行消失，或经治疗消失之后。 

(三） 影像学检查 

1. X线检查由于本病多位于肝脏右叶，故肝大明显时向上扩大，可刺激右侧膈肌或压迫 
右肺底，在X线上表现为右侧横膈抬高、活动受限或伴右肺底云雾状阴影、胸膜反应或积液。 

2. 超声波检查 B 型超声常用，脓肿形成后可见液性病灶，可了解脓肿的数目、部位、大小， 
以指导临床医师作肝穿刺排膝或手术治疗。 

3. 其他 CT 可检出脓肿小于 lcm 的 病灶; 肝动脉造影、放射性核素肝扫描及磁共振检査 
均可发现肝内占位性病变。 

影像学检査虽有助于膝肿的诊断，但必须与其他肝脏占位性疾病作鉴别 


【鉴别诊断】 

(一）细菌性肝脓肿 

阿米巴性肝脓肿与细菌性肝脓肿的鉴别诊断见表 7-1 



(二） 原发性肝癌 

临床表现酷似阿米巴肝脓肿。一般不发热，可有慢性肝炎或肝硬化病史，进行性消瘦，肝大 
质硬有结节。经 AFP 测定及影像学检査可明确诊断。 

(三） 胆爨炎、胆石症 

本病起病急骤，右上腹阵发性绞痛，急性发作时可有发热、寒战、恶心、呕吐、黄疸，右上腹局 
部性肌紧张，墨菲征阳性， B 超可发现胆道结石或胆囊肿大，抗菌药物治疗有效。 

㈣ 其他 

应与肝棘球蚴病、先天性肝囊肿、肝血管瘤、肝结核、继发性肝癌等相鉴别。 

【预后】 


与脓肿的大小、部位，患者的体质，治疗的效果及有无并发症有关。早期诊治预后较佳。晚 
期及并发多处穿孔者预后较差。治疗不彻底者易复发。 

【治疗】 

阿米巴肝脓肿的治疗多主张以内科治疗为主。 

(一） 病原治疗 

抗阿米巴治疗应选用组织内杀阿米巴药，并辅以肠腔内抗阿米巴药，以达根治。 

1. 硝基咪唑类 

(1) 甲 硝唑： 为国内外首选药物,每次 0.4g， 每天3次，连服10天为1疗程，必要时可酌情重 
复。一般病情在2周左右恢复，脓腔吸收需4个月左右。重者可选甲硝唑静脉滴注，成人每次 0.5g， 
每隔8小时1次，疗程10天。 

(2) 替硝 唑：口 服吸收良好，药物能进入各种体液。成人每天 2g, 1次口服，连服5天为1疗程。 
重者可静脉 滴注。 

2. 氯喹少数对硝基咪唑类无效者应换用氯喹。口服磷酸氯喹，成人每次 0.5g (基质 0.3g), 
每天2次，连服2天后改为每次 0.25g (基质 0.15g), 每天2次，以2~3周为1疗程。 

对有继发细菌‘性感染者应选用对病原菌敏感的抗菌药物。 

(二） 肝穿刺引流 

B 型超声显示肝脓肿直径 3cm 以上、靠近体表者，可行肝穿刺引流，应于抗阿米巴药治疗 
2~4天后进行 t 穿刺应在 B 型超声波探査定位下进行。超声引导下穿刺并向脓肿内注射抗阿 


第七章原虫病 


米巴药物比单独内科或外科治疗更有效。脓液稠厚、不易抽出时，注入生理盐水或用 a 糜蛋白 
酶 5mg 溶于生理盐水 50ml 内，抽取1/2量注人脓腔，可使脓液变稀。较大脓肿在抽脓后注入甲 
硝唑 0.5g， 有助于脓腔愈合。 

(三）对症与支持治疗 

患者应卧床休息，给予高蛋白，高热量饮食，补充维生素，营养不良者应加强支持治疗。 

㈣彌治疗 

对肝脓肿穿破引起化脓性腹膜炎者、内科治疗疗效欠佳者，可作外科手术引流。同时应加 
强抗阿米巴药物和抗菌药物的应用。 

【预防】 

阿米巴病的传播，主要是摄入被溶组织内阿米巴包癱污染的食物所致。蝇及蟑螂等昆虫亦 
可作媒介。预防阿米巴病必须保护水源，扑灭苍蝇、蟑螂，注意饮食卫生，不吃生冷蔬菜，不喝生 
水,饭前便后洗手，杜绝阿米巴包囊传播的机会。 

溶组织内阿米巴常隐伏于肠腺窝和绒毛间隙之间，肠腔和组织内的药物不易发挥作用，故 
常难根治而迁延寄居。抗阿米巴用药需针对原虫的生物特性，注意选择与配伍、给药途径、剂量 
及疗程，并加强宿主防御功能。对无症状的阿米巴携带者亦需彻底治疗，消灭肠道寄生的病原 
体，杜绝传染源，防止后患 C 

(李家斌） 
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第二节疟 疾 

疟疾 (malaria) 是由人类疟原虫感染引起的寄生虫病，主要由雌性按蚊 （Anopheles, 
anopheline mosquito) 叮咬传播。疟原虫先侵人肝细胞发育繁殖，再侵人红细胞繁殖，引起红细胞 
成批破裂而发病。临床上以反复发作的间歇性寒战、高热、继之出大汗后缓解为特点。间日疟 
及卵形疟可出现复发，恶性疟发热常不规则，病情较重，并可引起脑型疟等凶险发作。 

【病原学】 

疟疾的病原体为疟原虫。可感染人类的疟原虫共有4种，即间日疟原虫 （PZ 似脚而洲 
* 似)、卵形疟原虫 (R 獅 /e)、 三日疟原虫（尸. mahriae) 和恶性疟原虫（尸./士中狀職) 0 

疟原虫的生活史包括在人体内和在按蚊体内两个阶段 

(― ) 人体内阶段 

疟原虫在人体内的裂体增殖阶段为无性繁殖期 （asexual stage) 寄生 于雌性按蚊体内的感 
染性子孢子 (sporozoite) 于按蚊叮人吸血时随其唾液腺分泌物进入人体，经血液循环而迅速进人 





肝细胞破裂时，释放出大 M 裂殖子。它们很快进入血液循环，侵犯红细胞，开始红细胞内的无性 
繁殖周期。裂殖子侵入红细胞后发育为早期滋养体，即环状体 (ring form)， 经滋养体 (trophozoite) 
发育为成熟的裂殖体、裂殖体内含数个至数10个裂殖子，当被寄生的红细胞破裂时，释放出裂 
殖子及代谢产物，弓I起临床上典型的疟疾发作。血中的裂殖子再侵犯未被感染的红细胞，重新 
开始新一轮的无繁殖，形成临床上周期性发作。间日疟及卵形疟于红细胞内的发育周期约为 
48小时。 -日 疟约为72小时。恶性疟的发育周期为36 〜 48小时，且发育先后不一，故临床发作 
亦不规则。 

间日疟和卵形疟既有速发型子孢子 (tachysporozoite)， 又有迟发型子孢子 (bradysporozoite)。 
速发型子孢子在肝细胞内的发育较快，只需经12~20天就能发育为成熟的裂殖体。迟发型 
子孢子则发育较缓慢，需经6~11个月才能发育为成熟的裂殖体。迟发型子孢子亦称为休 
眠子 （hypnozoite)， 是间 H 疟与卵形疟复发的根源。三日疟和恶性疟无迟发型子孢子，故无 
复发。 

部分疟原虫裂殖子在红细胞内经3~6代增殖后发育为雌性配子体 (female gametocyte) 与雄 
性配子体 （male gametocyte)。 配子体在人体内的存活时间为30 〜 60天。 

(二）按蚊体内阶段 

疟原虫在按蚊体内的交合、繁殖阶段为有性繁殖期 （sexual stage)。 当雌性按蚊吸血时，配子 
体被吸入其体内，开始其有性繁殖期。雌、雄配子体在蚊体内分别发育为雌、雄配子 (gamete)， 两 
者结合后形成合子 (zygote)， 发育后成为动合子 (ookinete)， 侵入按蚊的肠壁发育为囊合子 (oocyst)。 
每个囊合子中含有数千个子孢子母细胞 Uporoblast)， 发育后形成具有感染能力的子孢子。这些 
子孢子可主动地移行于按蚊的唾液腺中，当按蚊再次叮人吸血时，子孢子就进人人体，并继续其 
无性繁殖周期。参见图7-1。 



图中示雌性按蚊叮咬人体时子孢子进人人体。 1. 速发型子 孢子; 2. 迟发型子 孢子; 3. 肝细胞内滋养 
体; 4. 肝细胞内裂 殖体; 5. 被寄生的肝细胞破裂、释岀裂 殖子; 6. 裂殖子侵入红 细胞; 7.红细胞内环状 
体; 8. 滋 养体; 9. 裂 殖体； 10. 被寄生的红细胞破裂、释出裂殖子，再侵入新的红 细胞； 11. 红细胞内的 
雌、雄配 子体； 12_在按蚊消化道中雌、雄配子 结合; 13. 合子; 14. 动 合子; 15. 囊合子，内含数千个子孢 
子母 细胞； 16. 锻舍子发育成熟、破裂，释出子孢子，侵入按蚊唾液腺，于按蚊叮咬时再次进入人体 


(二） 传播途径 

疟疾的传播媒介为雌性按蚊，经叮咬人体传播：少数病例可因输入带有疟原虫的血液或 
经母婴传播后发病。母婴传播的疟疾称为先天性疟疾 (congenital mdarid 或经胎盘传播的疟疾 
(transplacental malaria ) 0 

在我国，最重要的疟疾传播媒介是中华按蚊 Mnop/ieh sinensis), 是平原地区间日疟的主 
要传播媒介。山区的疟疾传播以微小按蚊印 为主： 在丘陵地区则以嗜人按 
蚊 (Anopheks anthropophagus) 为重要媒介。 在海南省的山林地区，主要的传播媒介是大劣按蚊 
(Anopheles drius) 0 此外,我国传播拒疾的媒介尚有多斑按蚊(如 macu/afes)、 巴拉巴按蚊 
(Anopheles balabacensis) 和嵌斑按蚊 (Anopheles tesseUates) 等: 

(三） 人群易感性 

人对疟疾普遍易感。感染后虽可获得一定程度的免疫力，但不持久-再次同种疟原虫感染 
者，其临床症状较轻，甚至可无症状。而当非疟疾流行区的外来人员获得疟原虫感染时，其临床 
表现常较严重。各型疟疾之间无交叉免疫性。 

㈣流行特征 

疟疾主要流行于热带和亚热带，其次为温带。这主要是因为本病的流行与传播媒介的生态 
环境因素密切相关。流行区以间日疟为最广，恶性疟主要流行于 热带- '日疟和卵形疟相对较 
少见。我国除云南和海南两省为间日疟及恶性疟混合流行外，主要以间日疟流行为主。热带地 
区全年均可发病，其他地区发病以夏、秋季较多。 

此外，随着我国对外开放、旅游和人员交流的不断发展，国内亦发现不少由疟疾流行区或境 
外带回的疟疾。 

本病在全球致死的寄生虫病中居第一位，其次是血吸虫病和阿米巴病.目前全球约有106 
个国家20亿人居住在疟疾流行区，每年新发的疟疾患者为3亿~5亿例，病死约100万~300万 
例，其中约100万例为儿童，多为5岁以下的幼儿。在某些疟疾流行区中，约10%死亡的儿童是 
死于疟疾。 

目前，疟原虫对各种抗拒药的耐药性在增多、增强，其中包括对青蒿琥酯的耐药性。 

【发病机制与病理解剖】 

疟原虫在红细胞内发育时一般无症状。当成批被寄生的红细胞破裂、释放出裂殖子及代谢 
产物时，它们作为致热原，可刺激机体产生强烈的保护性免疫反应，引起临床 h 的寒战、高热、继 
之大汗的典型发作 (paroxysm) 症状。释放出来的裂殖子部分为单核-吞噬细胞系统吞噬而消灭， 
部分则侵入新的红细胞，并继续发育、繁殖，不断循环，因而导致周期性临床发作 t 患者可获得 
—定的免疫力，此时虽仍有小量疟原虫增殖，但可无疙疾发作的临床表现，成为带疟原虫者。 

疟疾患者临床表现的严重程度与感染疟原虫的种类密切相又恶性扪原虫能侵犯任何年 
龄的红细胞，目.其在红细胞内的繁殖周期较短，只有 36-48 小时，血液屮妒原虫密度很高，可使 
20%以上的外周血红细胞受感染，相当于每立方毫米血液中有10 6 个红细胞受 感染。 因此，贫血 
和其他临床表现都较严重。间日疟和卵形疟原虫常仅侵犯较年幼的红细胞.红细胞受感染率较 
低，在每立方毫米血液中受感染的红细胞常低于25 000个 ： U 汜仪感染较衰老的红细胞，在 
每立方毫米血液中受感染的红细胞常低于10000个，故贫血和其他临床表现都 较轻。 

恶性疟原虫在红细胞内繁殖时，可使受感染的红细胞体积增大成为球形，胞膜出现微孔.彼 



此较易黏附成团，片较易黏附于微血管内皮细胞上，引起微血管局部管腔变窄或堵塞，使相应部 
位的组织细胞发屯缺血性缺氧而引起变性、坏死。若此种病理改变发生于脑、肺、肾等重要器官， 
則可引起相应的严 fc 临床表现，如脑型疟疾 (cerebral malaria)。 

大量被疟原虫寄生的红细胞在血管内裂解，可引起高血红蛋白血症，出现腰痛、酱油色尿， 
严重者可岀现中度以[:贫血、黄疸，甚至发生急性肾功能衰竭，称为溶血性尿毒综合征 (hemolytic 
uremic syndrome), 亦称为黑尿热 （black water fever) 0 此种情况也可由抗疟药物所诱发，如伯 
氨喹。 

在单核-吞噬细胞系统的吞噬细胞中可有明显的疟色素沉着。细胞因子在疟疾发病机制中 
的作用尚未完全明确，但已发现 <x- 肿瘤坏死因子 (TNF-oO 在恶性疟患者的血清中含量明显升 
高，并与脑型疟的发生和死亡相关。7-干扰素对肝细胞内疟原虫的繁殖有抑制作用，但对红细 
胞内疟原虫的繁殖则没有抑制作用。 

疟原虫能够在宿主体内长期存在，并在自然界中持续传播，主要依靠其生活史中的两个特 
点。首先是在繁殖周期中产生大量的子代。红细胞内成熟的裂殖体含8~32个裂 殖子; 在孢子 
囊中可含有数千个子孢子。如此大量使其感染、繁殖的可能性明显增大。而且,不同阶段疟原 
虫抗原的多样‘性，也可能使其不易被宿主的免疫反应所清除。抗氯喹基因的出现使人类与疟疾 
之间的这场持久战争显得吏加闲难 c 

虽然疟疾是一种很占老的传染病，但在疟疾的发病机制中尚有未能很好解释的现象，如疟 
原虫在人红细胞中的繁殖为什么可从不同步变为 同步？ 为什么在早期疱疾病例的红细胞中不 
能发现配子体？迟发型子孢子在肝细胞内的发育、成熟受什么调控？这些问题有待作进一步研 
究才能阐明。 


【临床表现】 


间日疟和卵形疟的潜伏期为 13-15 天，三日疟为24〜30天，恶性症为7~12天。 

疟疾的典型症状为突发性寒战、高热和大量出汗。寒战常持续20分钟 ~1 小时。随后体温 
迅速上升，通常可达 40T. 以上，伴头痛、全身酸痛、乏力，但神志清楚。发热常持续2~6小时。随 
后开始大量出汗，体温骤降，持续时间约为30分钟 ~1 小时。此时，患者自觉明显好转，但常感 
乏力、口干。各种疟疾的两次发作之间都有一定的间歇期。早期患者的间歇期可不规则，但经 
数次发作后即逐渐变得规则。间日疟和卵形疟的间歇期约为48小时，三日疟约为72小时。 
恶性疟约为 36-48 小时。反复发作造成大量红细胞破坏，可使患者出现不同程度的贫血和脾 
肿大。 

脑型疟是恶性拒的严重临床类型，亦偶见于间日拒。主要的临床表现为剧烈头痛、发热，常 
出现不同程度的意识障碍。其发生除与受感染的红细胞堵塞微血管有关外，低血糖及细胞因子 
亦可能起一定作用。低血糖的发生与患者进食较少和寒战、高热时消耗较多能量有关。脑型疟 
的病情凶险，病死率较高。 

恶性疟患者于短期内发生大量被疟原虫感染的红细胞破坏，大量血红蛋白尿可导致肾损 
害,甚至引起急性肾功能衰竭。 

输血后疟疾的潜伏期多为7~10天，国内主要为间日疟，临床表现与蚊传疟疾相同。经母婴 
传播的疟疾较常于出生后1周左右发病。 

再燃是由血液中残存的疟原虫引起的，因此，四种疟疾都有发生再燃的可能性。多见于病 
愈后的1〜4周，可多次出现。 

复发是由寄生于肝细胞内的迟发型子孢子引起的，只见于间日疟和卵形疟。复发多见于病 
愈后的 >6个月。输血后疟疾及母婴传播因无肝细胞内繁殖阶段，缺乏迟发型子孢子，故不会 

复发。 



(二） 临床表现 

典型疟疾的临床表现是间歇发作性寒战、高热、大量出汗，贫血和脾肿大。间歇发作的周 
期有一定规律性，如间日疟为隔天发作一次，三日疟为隔2天发作一次。每次发作都经过寒 
战、高热，继之大汗热退的过程。一般较易与其他疾病相区别。但应注意在发病初期及恶性 
疟，其发作常不规则，使临床诊断有一定困难。脑型疟多在疟疾发作时出现神志不清、抽搐 
和昏迷。 

(三） 实验室检查 

血液的厚、薄涂片经吉姆萨染色 （Giemsa stain) 后用显微镜油镜检査，寻找疟原虫，具有确定 
诊断及判断拒原虫密度的重要意义。厚血涂片 （thick film) 待干后作吉姆萨染色，红细胞可在染 
色中被破裂，镜检时仅可见白细胞、血小板和疟原虫。其检出率可比薄血涂片 （thin film) 提高10 
倍以上，但较难确定疟原虫的种类，最好能与先用甲醇固定再作吉姆萨染色的薄血涂片同时作 
参照检查，后者能区分拒原虫的种类。评价是否为恶性疟疾或同时伴恶性疟疾对治疗的选择具 
有重要意义。恶性疟疾患者的疟原虫密度常较高，在一个红细胞内常同时有一个以上的恶性疟 
原虫寄生。于寒战早期患者的血液涂片中，较常发现环状体。发作数次后可发现配子体。间日 
疟原虫的环状体、大滋养体和裂殖体都较恶性疟原虫大，而且红细胞胀大、疟色素较明显。骨髓 
涂片的阳性率稍高于外周血液涂片。 

疟疾的其他实验室诊断方法包括:吖啶橙荧光染色法，具有检出速度较快、检岀率较高的 
优点，但需用荧光显微镜检查。检测特异性 DNA 的聚合酶链反应 （polymerase chain reaction, 
PCR)， 灵敏度高，可达每毫升血液中含10个以上疟原虫的水平。 

可用免疫学方法，如酶联免疫吸附试验 （ enz y me- l inkefl immunosorbent assay ， ELISA)、 放射免 
疫测定 (radioimmunoassay , RIA) 等，检测血液中症原虫的特异性抗原与特异性抗体，具有方便、 
快速、敏感的特点。鉴于患者常于感染后3~4周才有特异性抗体出现，因而特异性抗体的检测 
临床应用价值较小,仅用于作本病的流行病学调查。 

【鉴别诊断】 

疟疾应与多种发热性疾病相鉴别，如败血症、伤寒、钩端螺旋体病、肾综合征出血热、恙虫 
病、胆道感染和尿路感染等。当发展为脑型疟时，应与乙型脑炎、中毒型菌痢、散发病毒性脑炎 
等相鉴另 Ijo 

发病季节、地区等流行病学资料对鉴别诊断有一定帮助。上述疾病的特殊临床表现以及有 
关的实验室检査亦有较大帮助。然而，最重要的鉴别诊断依据是确定其病原体。大多数临床上 
误诊的疟疾病例都是由于医生对本病缺乏警惕所造成的。恶性疟临床表现不规则,如再忽视流 
行病学资料，则常致延误诊断。凡是不明原因发热者，尤其是发作性、间歇性发热者，如及时作 
血液或骨髓涂片的疟原虫检查，绝大多数病例可获得明确的诊断。 

【预后】 

疟疾的病死率因感染的虫种不同而差异较大，间日疟、 •• H 症和卵形 H 疟患者的病死率很 
低，而恶性疟患者的病死率则较高。婴幼儿感染、延误诊治和耐多种抗疟药虫株感染者的病死 
率较高。脑型疟患者的病死率达9%~31%，而且病后可出现多种后遗症，如偏瘫、失语、斜视、失 
明、小脑共济失调和精神异常等。 



[ 治疗】 

在拒疾的治疗中，最重要的是杀灭红细胞内的疟原虫。 

(-) 抗疟原虫治疗 

1. 选药原则及药物分类药物的选择需根据感染虫种类是否为恶性拒疾，原虫密度大小， 
病情轻重,是否来自耐药流行区、局部地区的耐药光:型，当地可供使用的药物。恶性€疾感染即 
使无并发器官损害也建议应用两类药联合治疗,以免产生耐药，保护药物的有效性，尤其是使用 
作用时间较短的药物如青蒿素及其衍生物 a 抗疟药 (antimalarial drugs) 品种较多,主要分为以下 

nM ： 

(1) 喹琳衍生物：包括氣嗤 （rhloroquine)、 氨酣喳琳 (amodiaquine)、 甲氟喹 (meflcquine)、 奎宁 
(quinine)、 商泛群 （ 盐酸氣氣菲烧, halofanlrine hydrochloride, lumefantrine)、 伯氨喹 (primaquine) 等。 
大多数针对红细胞内期，可用作控制症状,其中氣喹是目前非耐药拒疾的首选药物。伯氨喹能 
杀灭肝细胞内期及配子体，是目前唯一可供使用的预防复发和传播的药物。 

(2) 青蒿素及其衍生物 :该药 作用于原虫膜系结构，损害核膜、线粒体外膜等而起抗疟作用。 
其吸收特快,起效快,很适用于凶险疟疾的抢救。其中青蒿號酿的抗疟疗效显著、不良反应轻而 
少，耐药率很低，已在世界范围内广泛应用，尤其适用于孕妇和脑型症疾患者的治疗。 

⑶抗叶酸类药物：通过抑制疟原虫 DNA 合成中的叶酸合成酶类而起作用,主要用作联合 
治疗。如磺胺多辛、乙胺嘧啶 （pyrimetharaine^ulfedoxine)。 

(4) 核蛋白合成抑制 药物： 四环素、多西环素、克林霉素抑制疟原虫核蛋白合成。通常与快 
速起效的抗疟药合用（如奎宁）或作为预防用药。 

抗疟药又可根据其作用环节分为杀灭红细胞内疟原虫的药物和杀灭红细胞内疟原虫配子 
体和迟发型子孢子的药物两大类。在抗疟病原治疗时需分别应用这两类药物。首先必须先应 
用一种杀灭红细胞内裂体增殖疟原虫的药物.如青蒿墟醋或氯喹等。作 06PD 活性检测，若结 
果正常，则再应用1种杀灭红细胞内疟原虫配子体和迟发型子孢子的药物，目前只有伯氨喹防 
止复发或传播。 

2. 常用抗疟药 

⑴杀灭红细胞 内疟® 虫的 药物： 目前有多种抗？ i 药可供选择。 

1) 青蒿素及其衍生物 ：可根 据病情轻重或急缓选用口服、肌注或静脉注射。青蒿素 
(artemisinine) 片，成人首次口服 1.0g,6~8 小时后服 0.5g, 第2、3天各服 0.5g,3 天总剂量为 2.5g。 
青蒿素的衍生物，如双氢青蒿素（ dihydroartemisinin) 片，成人第一天口服 120mg ，随后每天服 
60mg, 连用 7 天； 或蒿甲醚 （artemethw) 注射剂，首剂 3 00mg 肌内注射，第2、3天各再肌内注射 
150mg; 或青蒿琥酯 （artesunate), 成人第一天每次服 lOOmg, 每天服2次，第2~5天每次服 50mg. 
毎天服2次，总剂量为 600mg o 

2) 氣喹： 用于对氣喹敏感的疟原虫感染治疗，具有高效、耐受性好、不良反应轻的优点 。一 
般成人首次口服磷酸氯喹 lg(0.6g 基质),6~8小时后再服 0.5g (基质 0.3g)。 第2、3天再各服磷 
酸氣喹 0.5g。 3天总剂量为 2.5g。 

3) 盐酸甲氟 喹:该 药的血液半衰期较长，约为14天。成人顿服 750mg 即可。对耐氣喹的 
恶性疟原虫感染亦有较好的疗效 .. 然而，近年来已有耐药株较广泛存在的报告。 

4 ) 磷酸咯萘啶 （pymnaridine phosphate): 是我国20世纪70年代研制的抗疟新药，能有效地 
杀灭红细胞内裂体增殖的疟原虫 

5) 哌喹 （ piperaquimO : 本品作用类似氯喹，半衰期为9天，是长效抗疟药。耐氣喹的虫株对 
本品仍 敏感. 

6) 盐酸氨酣哮啉 （amodiaquine dihydrorhloridum): 作用与氣喹相似。每片 0.25g (基质 0.2g), 



7) 其他: 新近研制或目前国内临床上较少应用的抗疟药物，包括奎宁，卤泛群，喹宁麦克斯 
(cpiinimax), 本苗醇 (benflumetolum)， 柏鲁捷特 (paluject), 阿替夫林 （arteflene ，常山素)，阿托伐醒 
(atovaquone, 阿托华君)，憐酸萘酣喹 (naphthoquine phosphate) 等;； 

(2) 杀灭红细胞内疟原虫配子体和迟发型子孢子的药物 

1) 磷酸伯 氨喹: 可杀灭红细胞内疟原虫配子体和肝细胞内迟发型子孢子，防止疟疾的传播 
与复发。成人每次口服磷酸伯氨喹 13.2mg(7.5mg 基质)，每天服3次，连服8天。虽然恶性疟和 
三日疟无复发问题，但是为了杀灭其配子体，防止传播，亦应服用伯氨喹2~4天。由于伯氨喹可 
使红细胞内6-憐酸葡萄糖脱氢酶 (glucose-6-phosphate dehydrogenase,G-6PD) 缺陷的患者发生急 
性血管内溶血 (acute intravascular hemolysis)， 严重者可因发生急性肾衰竭而致命，因此，于应用 
前应常规作 G-6PD 活性检测，确定无缺陷后才给予服药治疗。 

2) 他非诺喹 (tafenoquine， 特芬 喹): 是美国研制的8氨喹类杀灭红细胞内疟原虫配子体和迟 
发型子孢子的药物。初步临床试验显示，成人每天口服 300mg， 连服7天，预防疟疾复发效果 
良好。 

3. 特殊情况的抗疟治疗 

(1) 耐药的疟原虫感染者抗疙 治疗: 因青蒿琥酯和甲氟喹对耐氯喹疟原虫感染效果好、不良 
反应轻、价格便宜，在妊娠妇女及儿童中安全，前者为我国首选，后者为欧美无青蒿琥酯国家耐 
氯喹疱疾的首选药物。应采用联合用药治疗，如甲氟喹加磺胺多辛，蒿甲醚加卤泛群，青蒿琥酯 
加本芴醇，乙胺嘧啶加磺胺多辛、咯萘啶加乙胺嘧啶等。 

对耐氯喹恶性 疟疾: 可选用青蒿素类联合、甲氟喹联合青蒿琥酯、奎宁联合多西环素或克林 
霉素。 

⑵妊娠妇女疟疾的抗疟治疗 :与一 般妇女比较，妊娠妇女对疟疾易感，并易发展为重症。 
可导致流产或先天性感染。 

1) 妊娠早 期:氯 喹敏感者选用氯喹。耐氯喹或恶性症感染者可选用奎宁联合克林霉素。 

2) 妊娠中、晚 期:青 蒿琥酯联合克林霉素，或奎宁联合克林霉素。 

(3) 脑型疟疾的病原 治疗: 可选用以下四种杀灭红细胞内裂体增殖疟原虫的药物，但国内最 
常应用的是青蒿琥醋的静脉注射剂型。 

1) 青蒿 琥酯: 成人用 60mg 加人5%碳酸氢钠 0.6ml, 摇匀2分钟至完全溶解，再加5%葡萄 
糖注射液 5.4ml， 使最终为 lOmg/ml 青蒿琥酯溶液，作缓慢静脉注射。或按 1.2tng/kg 体重计算每 
次用量。首剂注射后4、24、48小时分别再注射1次。若患者的神志恢复正常，可改为口服，每 
天服 lOOmg， 连服2~3天。 

2) 氯喹: 可用于敏感疟原虫株感染的治疗。用量为 16mg/kg 体重，加入5%葡萄糖注射液中. 
于4小时内静脉滴注，继以 8mg/kg 体重，于2小时内滴完。每天总用量不宜超过 35mg/kg 体重。 

3) 奎宁 :用于 耐氣喹疟原虫株感染患者。二盐酸奎宁 500mg 加人5%葡萄糖注射液中，于 
4小时内静脉滴注。12小时后可重复使用。清醒后可改为口服。静脉滴注过可导致心律失常、 
低血压甚至死亡。 

4) 磷酸咯萘 啶:按 3~6mg/kg 体重计算，用生理盐水或等渗葡萄糖注射液250〜 500ml 稀释后 
作静脉滴注，12小时后可重复应用。神志清醒后可改为口服。 

(二）对症及支持治疗 

脑型疟常出现脑水肿与昏迷，应及时给予脱水治疗。监测血糖，以及时发现和纠正低血糖。 
应用低分子右旋糖酐，有利于改善微血管堵塞或加用血管扩张剂己酮可可碱 （Pentoxifylline) 治 
疗，可提高脑型症疾患者的疗效。高热者可加对乙酰氨基酌 （acetaminophen) 、布洛芬 （ibuprofeiO 
等解热镇痛药治疗可加快退热速度。对超高热患者可短期应用肾上腺皮质 激素。 



【预防】 

M 管理讎源 

健全疫情报告，报治疟疾现症患者及带疟原虫者。 

Cf3 切断传播途径 

主要是消火按蚊，防止被按蚊叮咬。清除按蚊幼虫滋生场所及广泛使用杀虫药物。个人防 
护可应用驱避剂或蚊帐等.避免被蚊叮咬。 

趨謝户最感人群 

疟疾疫苗接种 y 药物干预相结合将有望大大减少疟疾的发病率和病死率，但由于疟原虫抗 
原的多样 fj£, 给疫舴研制带来很大困难。目前研制的重组融合蛋白疫苗已在非洲进行三期临床 
试验,初步显水 "J*# 的结果 

药物预防足丨丨前较常应用的措施：间断预防性治疗 (intermittent preventive treatment,IPT), 
每周丨次，有助十减少高危人群的感染，对高疟区的健康人群及外来人群可酌情选用。成人常 
用氣喹，口服 0.5 g 、、 江耐以喹疟疾流行区，可用甲氣喹 0.25g。 亦可选用乙胺嘧啶 25mg， 或多西 
环素 (doxycycline )0.2g c 孕 (M 、儿童宜服用氯唆作预防。 

(赵志新) 



黑热病 （Kala-azar) 乂称内脏利什曼病 (visceral leishmaniasis)， 是杜氏利什曼原虫 
也 nomni) 感染引起的慢性地方性传染病，经由白蛉传播。临床上以长期不规则发热，消瘦，肝脾 
肿大(尤以脾脏肿大电为 显箸) ，全血细胞减少及血清球蛋白增多为特征。近几年，在西部六省(新 
疆.甘肃、内蒙占、陕西、山西和四川)呈散发态势，每年新发生的病例数在400例左右，其中新疆、 
It 肃和 四川： 省新发病例占90%以上。 

【病原学】 

弓I起内脏利什曼病的病原体是杜氏利什曼原虫。利什曼原虫属锥体科，生活史有前鞭毛体 
( promastigote) 和X鞭色体 （anmstigote) 两个时期。杜氏利什曼原虫的前鞭毛体见于白蛉消化道， 
在22〜2 5 ^(:培养基屮，4纺锤形，前端有一游离鞭毛，其长度与体长相仿，约 li~i 6fJLm 。 无鞭毛 
体(利杜体， Lei.shman-donovan body) 见于人和哺乳动物单核-吞噬细胞内，在 37T： 组织培养中呈 





时,成熟前鞭毛体随唾液侵入,在皮下组织鞭毛脱落成为无鞭毛体（利杜体)：有些利杜体被吞噬 
细胞吞噬，有些则可侵入血流，到达身体各部位如肝.脾、骨髓和淋巴结等的单核-吞噬细胞系统 
中大量繁殖引起病变。杜氏利什曼原虫的生活周期见图 7-2: 



【流行病学】 

㈠传染源 

患者与病犬为主要传染源。不同地区传染源可不同，城市平原地区以患者为主要传染源， 
丘陵山区主要传染源为病犬，在边远荒漠地区,野生动物为主要传染源。 

(二） 传播途径 

主要通过白蛉叮咬传播，偶可经口腔黏膜、破损皮肤、胎盘或输血传播。流行病学调査显 
示，在我国传播媒介有以下四种白蛉 :①中 华白蛉 （Phlebotorrms rhinesis)： 为我国黑热病的主 
要传播媒介，分布很广,除新疆、甘肃西南和内蒙古的额济纳旗外均有存在。②长管白蛉 (P. 
bngiductus): 仅见于新疆。③吴氏白蛉 (P.Wui): 为西北荒漠内最常见的蛉种，野生野栖。④亚 
历山大白蛉 (P.alexandri): 分布于甘肃和新疆吐鲁番的荒漠〃 

(三） 人群易感性 

人群普遍易感，但易感性随年龄增长而降低。病后有较持久的免疫力免疫缺陷者，如骨髓、 
器官移植及接受其他免疫抑制治疗人群,成为新的需要关注的易彳惑人群 



【发病机制与病理解剖】 

当受感染内蛉叮咬人时，将前鞭毛体注人皮下组织，少部分被中性粒细胞破坏，大部分被单 
核-吞噬细胞系统的巨噬细胞所吞噬并在其中寄生、分裂并繁殖，随血流至全身。寄生的细胞破 
裂后，原虫释放，乂被其他单核-吞噬细胞所吞噬.如此反复.导致机体单核-巨噬细胞大量增生， 
肝、脾及淋巴结肿大，骨髓增生。细胞增生和继发的阻塞性充血是肝脾、淋巴结大的基本原因。 
由于脾功能亢进及细胞毒性变态反应所致免疫性溶血，可引起全血细胞减少，血小板显著降低， 
患者易发生鼻出血.齿龈出血。由于粒细胞及免疫活性细胞的减少,机体免疫功能低下，易引起 
继发感染。因浆细胞大量增加.引起血清球蛋白增高。 

基本病理变 化为巨 噬细胞及浆细胞明显增生,主要病变部位在富有巨噬细胞的脾、肝、骨髓 
及淋巴结。脾常显著增大，重量可达 4~5kg, 髓质内巨噬细胞极度增生，内含大量利杜体,浆细胞 
亦增生。脾内静脉血行受阻而充血，小动脉受阻可出现梗死。肝可轻至中度肿大,库普弗细胞、 
肝窦内皮细胞内有大量利杜体,肝细胞受压而萎缩。骨髓巨噬细胞显著增生，内有大量利杜体， 
中性粒细胞、嗜酸‘性粒细胞及血小板生成均显著减少。淋巴结轻至中度肿大，病变相似。 


【临床表现】 

潜伏期长短不一，10天至9年，平均3~5个月。 

(~)典型临床表现 

1. 发热起病缓慢，症状轻而不典型。典型病例呈双峰热型，现大多为长期不规则发热。 
可伴畏寒、盗汗、食欲下降、乏力、头昏等症状。发热虽持续较久，但全身中毒症状不明显，部分 
患者仍能坚持工作。 

2. 脾、肝及淋巴结大脾脏呈进行性增大，自起病2~3周即可触及.质地柔软，以后随病期 
延长,肿大逐渐明显且变硬,半年可平脐水平,年余可达盆腔，若脾内栓塞或出血，则可引起脾区 
疼痛和压痛。 ffF 轻度至中度增大,质地软，偶有黄痕和腹水。淋巴结亦为轻度至中度肿大。 

3. 贫血及营养不良病程晚期可出现，有精神委靡、心悸、气短、面色苍白、水肿及皮肤粗 
糙，皮肤颜色可加深故称之为黑热病。亦可因血小板减少而出现鼻出血、牙龈出血及皮肤出血 
点等。 

在病程中症状缓解与加重可交替出现，一般病后1个月进人缓解期，体温下降，症状减轻， 
脾缩小,血象好转，持续数周后又可反复发作,病程迁延数月。病程愈长缓解期愈短,终至症状 
持续而无缓解 

(二）特殊临床类型 

1. 皮肤型黑热病大多分布于平原地区，多数患者有黑热病史，亦可发生在黑热病病程中， 
少数为无黑热病病史的原发患者皮损主要是结节、丘疹和红斑，偶见褪色斑，表面光滑，不破 
溃亦很少自愈，结节町连成片（图7-3)。皮损可见于身体任何部位,但面颈部多见（图 74), 在结 
许内可査到无鞭6体 .. 皮肤型黑热病易与瘤型麻风混淆。患者一般情况良好，大多数能照常工 
作及劳动，病程可长达数年之久^ 



2 .淋巴结型黑热病较少见，多无黑热病病史，亦可与黑热病同吋发生 • 表现为浅表淋 
巴结大，尤以腹股沟部多见，其大小不一，无红肿或压痛。全身情况良好，肝脾多不大或轻度 
增大。 


【实验室检查】 


(一）血常规及血清蛋白 

全血细胞减少，其中白细胞数减少最明显 ，一 般为 （1.5 〜 3)x m y /I” 重荇可少于1 X 10 9 /L, 主 
要是中性粒细胞减少甚至完全消失，嗜酸性粒细胞数亦减少，淋巴结铟患者血象多正常，嗜酸性 
粒细胞常增高。贫血常为中度。血小板数明显降低，一般为 (40~50>xl0 9 /u 血沉多增快。球 
蛋白显著增加，白蛋白减低， A/G 可倒置，球蛋白沉淀试验阳性 


(二）病原学检查 

1. 涂片检查常用骨髓涂片检査 
利杜体(图 7-5), 此法最为常用，阳性率 
为80% 〜 90%。脾脏穿刺涂片阳性率高达 
90%~99%，但有一定危险性而很少采用。 
淋巴结穿刺涂片阳性率亦高达46%~87%, 
可用于检査治疗后复发患者。外周血厚涂 
片阳性率为60%。皮肤型及淋巴结型患者， 
可从皮损处及肿大淋巴结中取材涂片。 

2. 培养法如原虫量少涂片检查 
阴性，可将穿刺物作利什曼原虫培养。 
将上述穿刺物接种于 NNN 培养基，经 
22-25^ 、培养7 〜 10天，若查见活动的前鞭 
毛体，则判为阳性结果。 



图 7-5 杜氏利什曼原虫患者骨髓涂片 


(三）血清免疫学检测 


1. 检测特异性抗体间接免疫荧光抗体试验 （IFA), 酶联免疫吸附法 （KLISA) 及间接血凝 
(IHA) 等方法检测特异性抗体，敏感性及特异性均较高，其中 [FA 法及 KUSA 法阳性率几乎达 
100%，但可有假阳性。 

2. 检测特异性抗原单克隆抗体抗原斑点试验 （MrAh-AST> 及单降抗体斑点 ELISA(Dot- 
ELISA) 检测循环抗原，特异性及敏感性高，用于早期诊断，亦用 T •疗效评估采用重组抗原 
rK39 的直接凝集反应 (TDT) 和免疫色谱法 UCT) 因其快速及敏感件高作现场筛选中应用多 




第七章原虫病 


_底分现症:新的重姐坑庫 K28 有望进—歩提 高检脚 '的 特费 fe 
'(E3) 分子生物学检测 . 


i# 子生物学掩测 M 于病原学珍断方法.，与传统的病原学方法相 tt 具有敏感性高，特 异性强 
11特点,可确定肉_利伃聱原虫.的种类。实时定章 PCR 可有效检测、评估感染者体内的虫体载 
_效评_估疗效.撖行 _R 无症状感染者的筛査提供了新的工具。环介导等温扩增技术 


ffl^mediaM ) S <.fcraml ampliffeaUon, LAMP) 在现场病例筛査逐渐得到广泛的应用。 


【并发症】 


_凪于«|_朗_ 

M- 继发细菌性_ 

易趣月 t 挪舰 JB 菌性_，齿龈濟烂^走马疮等。 

:㈡ .急雛细概症 

, .n 咽部旗疡与坏死、局部淋 ES 胂大及外周血象中性 粒细胞 显著减 
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纖》 

咖_雛断 

对高讎麵_細原你者 ，可 用讎试验__*,着费欲于鞠_断„ 

t 幾别 惨断 1 

本_ 句其 他教期:发热、脾尤及.白细 雎减働 疾病鉴细，狐白血倉摄性 jfiL 吸斑病 、恶 | 
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I MB) 

H 瑪取决千早期逾断 v 早期胃 ® 霄无并发風 > 如来予猜疗，患者 if 于因_*^虛 i 
_Et. ftjp 用'谓萄糖酸镇铀 H 象病死 率减少，猶率达娜 以上 a 少数可复发 e 有并发症， 
翁预游趣差： 


【墙疗】; 
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卧诔体息'，进高热醬，長蛋 ft ,高维1由輋饿食》 应加 强:口 Mmwm —严 重患者_是合 
细胞艟 i 者^瀬數和搶疗继发感染。一般情况差者可予输血或输注粒细胞,， 
._染離« 
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(二） 病原治疗 

首选5价锑制剂葡萄糖酸锑钠 UodiumsUhoghirmmtH. •般成人一次 6ml(l 支，含五价锑 
0.6g),- 天1次，连用6~10 天; 或总剂蛰按体重 90~130mg/k g ( 以 50kg 为限),等分 6-10 次，每天 
1次。小儿总剂量按体重150 〜 200mg/kg， 分为6次 ，拇大 1次付敏感性较差的虫株感染，可重 
复1~2个疗程，间隔10~14天。对全身情况较差者■，可每周汴射2次•疗程3周或更长。对新近 
曾接受锑剂治疗者，可减少剂量。5价锑制剂对杜氏利什弪吩虫仃很强的杀虫作用。疗效迅速 
而显著，不良反应少，病原体消除率为93%~99%.2年 M 发率低于 10Q 乂发病例可再用本品治 
疗。病情危重或有心、肝疾患者慎用或改用3周疗法. 

对镑剂无效或禁忌者可选下列非锑剂 药物： 

米替福新 (miltefosine): 是近年来合成的一种【I服治疗内脏利 H •公病的新药,疗效好而且安 
全。成人每天口服 100mg, 相当于 2.5mg/kg，28 天为1疗柷 iL: 疗效优于肌内注射葡萄糖酸锑钠， 
近期治愈率可达100%，但复发率较高(2%~10%). |1前认为 M 服凇涔描新可作为肌内注射葡萄 
糖酸锑钠的替代治疗。 

两性霉素 B 脂质体 (liposomal amphotericin B, L-AMB)： 对于本病 U-ff 良好的疗效，但价格过 
高阻止了其在低收人国家的广泛应用，新提出的短疗秤大剂 W :力 案仃 唞改善这-现状。有研 
究显示单剂量 10mg/kg 的 L-AMB 与传统的两性霉素 B 力•案 ( 每次剂 W 力1 mg/kg, 每2天用药一次， 
15次为1疗程)在疗效上无明显差异，且不良反应较轻- 

巴龙霉素 (paromomycin)： 在印度及一些国家经过 '期临床试验已经批准用于黑热病的治 
疗。成人按 15mg/(kg-d),21 天为一个疗程，可达到勻葡萄糖酸锑钠剂相似的效果，且安全、 
便宜。 

为了进一步缩短疗程，增强难治性病例的临床治愈率，打研究荇提出联合治疗方案。—项 
联合治疗的效价比研究显示米替福新联合巴龙霉素优于两性痗索 B 脂质体与巴龙霉素。两性 
霉素 B 脂质体与巴龙霉素、两性霉素 B 脂质体与米替福新或米替福新联合巴龙霉素均可达到 
I 97%的治愈率。 

治愈标 准:体 温正常，症状消失，一般情况改善;增大的肝脾㈣缩；血象恢复 正常; 原虫消失； 

| 治疗结束随访半年以上无复发。患者经特效药物治疗后，痊愈率较高，一般不会再次感染，可获 
j 得终生免疫。 

㈢脾切除 

巨脾或伴脾功亢进，或多种治疗无效时应考虑脾切除、术 G 再给予病原治疗，治疗1年后 
j 无复发者视为治愈。 

I 【讎】 

应采取综合措施。 

(一） 管理传染源 

治疗患者、控制 病犬: 在流行区白蛉繁殖季节前，应普查及根治患者。山丘地带应及时査出 
' 病犬，并捕杀掩埋。 

(二） 消灭传播媒介 

灭蛉、防 蛉:在 平原地区采用敌敌畏、美曲膦酯 （ 敌 H 虫）、 223 ( 1 -5~2.0g 纯药 /m 2 ) 或溴氢氯酯 
'12.5~25mg 纯药 /m 2 ) 进行喷洒杀灭白蛉、防止其 滋牛. 作山 K , I?•陵及苊漠地区对野栖型或偏野 
栖型白蛉，采取防蛉、驱蛉措施，以减少或避免内蛉的叮咬 

(三） 加强个人防护 

用细孔纱门纱窗或蚊帐。用邻苯二甲酸：：甲酯涂皮肤，以防^蛉叮咬 - 


(赵英仁） 
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第四节弓形虫病 

弓形虫病 （toxoplasmosis) 是由刚地弓形虫 （TVwoptoma gondii) 引起的人畜共患疾病。本病 
为全身性疾病， •AW 羿性分布。在人体多为隐性感染，临床表现复杂，易造成误诊，主要侵犯眼、 
脑、心、肝、淋巴结等，孕妇感染后.病原可通过胎盘感染胎儿，直接影响胎儿发育，致畸严重，已 
引起广泛重视 ； 它是艾 滋病患者重要的机会性感染之一。 

【病原学】 

刚地弓形虫，属于球虫目、弓形虫科、弓形虫属。生活周期需要两个宿主，分别进行无性生 
殖和有性生殖：屮间宿主包括哺乳动物(至少14种)、鱼类、鸟类、昆虫类等动物和人类，终末宿主 
则为猫和猫科动物：弓形虫有5个发育 期:速 殖子期、缓殖子期、裂殖子期、配子体期、子孢子 
期; 根据其发育阶段的不同有五种形态，包括滋养体、包囊、裂殖体、配子体和卵囊。其中滋养 
体、包囊、卵囊与传播及致病有关。中间宿主体内只出现滋养体和包囊,终宿主体内五种形态 
俱存。 

弓形虫具有双宿主生活周期,分两个发育阶段。前者在各中间宿主和终末宿主组织内发育， 
后者仅于终末宿主小肠黏膜上皮细胞内发育。 

不同发育期弓形虫的抵抗力有明显差异。滋养体对温度和消毒剂较敏感，加热 54"C 能存活 
10分钟,但对寒冷有抵 抗力； 在1%甲酚皂溶液(来苏)或盐酸溶液中1分钟即 死亡。 包囊的抵 
抗力较强,41可存活68天，胃液内可耐受3小时，但不耐干燥,561 10分钟即可死亡。卵囊对 
酸'碱和常用消毒剂的抵抗力较强,但对热的抵抗力较弱，因此，加热是防止卵囊传播最有效的 
方法。 

【流行病学】 

(― ) 传染源 

弓形虫病的传染源主要是动物，猫和猫科动物因其粪便中排卵囊数量多，且持续时间长，是 
本病最重要的传染源 ； 我 M 猪的弓形虫感染率也较高，是重要传染源。急性期。作为传染源的 
意义不大,. 

(二）传播途径 

有先天性和获得忡两种 .， 前者指胎儿在母体经胎盘而 感染; 后者主要经口感染，可因食人 
末煮熟的含弓形虫的肉制品.蛋品、奶类而感染。接触被卵囊污染的土壤、水源亦为重要的传播 
途径，可羟损伤的皮肤和黏膜传播。经输血、器官移植可在人与人之间传播弓形虫病。节肢动 
物携带卵囊也具有一定的传播意义 


人类对弓形虫普遍易感，胎儿、婴幼儿、肿瘤、艾滋病患荇及 K： 朗接 受免疫抑制剂者最易被 
感染。免疫缺陷者可使隐性感染复燃而岀现急性 症状： 职业 /k 活乃式、饮食习惯与弓形虫感 
染密切相关。兽医、屠宰人员、孕妇及免疫功能低下者为高危人群 

㈣ 流行特征 

本病呈世界性分布，人群抗体阳性率为25%~50%,全球约10亿人感染.发展中国家约 2.5 
亿人感染，多数为隐性感染。我国为流行地区，人群感染率较卨，少数 K 族地 K 及农村感染率更 
高，其分布无明显季节差异，一般呈散发，偶见家庭聚集现象 

【发病机制与病理解剖】 

㈠ 发病机制 

弓形虫主要经消化道侵人人体，经局部淋巴结或直接进入血循坏，造成虫血症。初次感染 
因机体尚无特异免疫功能，血流中的弓形虫很快侵人各组织器细胞内以速殖子形式迅速 
分裂增殖，直到宿主细胞破裂后，逸出的速殖子再侵人邻近细胞，如此反使蝸部组织坏死，伴 
有以单核细胞浸润为主的急性炎症反应。包诞内缓殖子是引起慢性感染的主要形式，包囊因缓 
殖子增殖而体积增大，挤压器官，造成功能障碍。游离的虫体■刺激机体产生迟发性变态反应， 
并形成肉芽肿。 

宿主感染弓形虫后，在正常情况下，可产生有效的保护性免疫，多数尤明显症状，当宿主有 
免疫缺陷或免疫功能低下时才引起弓形虫病，即使隐性感染 ，0 i " rw *- 致 k 发或致死的播散性 
感染。 

(二)病理解剖 

肠系膜淋巴结肿大，有点状出血、坏死灶。肺内可见坚硬的 h 色结节、坏死斑。脾脏肿大、 
坏死，血管周围有浸润现象。眼内可见局部坏死灶，脑部表现为局灶性或弥漫性脑膜炎。 

【临床表现】 

多数是没有症状的带虫者，仅少数人发病。临床上轻型多为隐性感染，重者可出现多器官 
功能损害。 

㈠ 先天性弓形虫病 

主要发生在初次感染的孕妇，呈急性经过。母体感染如发中在妊娠¥.期，多引起流产、死产 
或生下发育缺陷儿;妊娠中期感染，多出现死胎、早•产和严重的脑•、眼疾患；妊娠晚期感染，胎儿 
发育可以正常，但可有早产，或出生数月或数年后才逐渐出现疲状•如心脏畸形、心脏传导阻滞、 
耳聋、小头畸形或智力低下。 

匚)获得性弓形虫病 

因虫体侵袭部位和机体反应性不同而呈现不 M 的临冰犮现籽荇多为隐性感染，主要表现 
为淋巴结肿大。重者可并发心肌炎、肺炎，也可出现屮似沖经系统疝状在殳滋病及恶性肿瘤 
等免疫功能低下者，常表现为脑炎、脑膜脑炎、癫痫和精 神咔常 眼病炎现以脉络膜视网膜炎为 
多见。 

【实验室检查】 

(一）病原检查 

1. 直接涂片取患者血液、骨髄或脑脊液.胸腹水.战液 • I •肺泡灌洗液 J 技房水、羊水 
等作涂片，用常规染色或免疫细胞化学法检测 ，"厂 々观 G 的虫花到、.谜条和践状群体.位于细胞 
质内淋巴结、肌肉.肝.胎盘等活组织切片.作瑞氏或,V色镜检 W 找判滋养体或包缎 . 化 




中 0.4M.g/ml 的坫弓形虫急性感染的可靠指标。 

3. 皮肤试验形虫索皮内试验 （toxoplasmintesl) 较为特异，感染后阳性出现较晚,但持续 
时间很久，适用于流彳/病学调查 ； 

(三）其他 

外周血内细胞略打增卨，淋巴细胞或嗜酸性粒细胞比例增高,有时可见异型淋巴细胞。 

【并发症】 

主要并发症 . % m 发细菌感染。胎儿、婴幼儿、肿瘤、艾滋病患者及长期使用免疫抑制剂者患 
弓形 虫病后，极 w 继发细菌感染.出现寒战、高热、毒血症状。 

【诊断】 

如有视 M 膜脉络膜炎、脑积水、头小畸形、眼球过小或脑轉化者，应考虑本病的可能，确诊则 
必须找到病原体或血清学试验阳性。 

【鉴别诊断】 

先天性刁形虫病 * 4 TORCH 综合征(风疹、巨细胞病毒感染、单纯疱疹和弓形虫病）中的其 
他疾病相鉴别. Jit 外尚 Q 梅#、李斯特菌或其他感染性脑病、胎儿败血症、传染性单核细胞增 
多症、淋巴结核等鉴別 .. 病原体应与利杜体和荚膜组织胞浆菌相鉴别。 


【预后】 


取决于祸 t:. 的免疫功能状态以及受累的器官。孕期感染可致妊娠异常或胎儿先天畸形。 
先天性弓形虫病的 MA1 较差，来治疗者病死率约12%。免疫功能低下者患弓形虫病易发生全身 
播散,有相丐高的病死率。单纯淋巴结肿大型预后良好。 



(-) 病原治疗 

成人 G 形虫感染多 1 4尤症状带虫状态,一般不笛抗虫 治疗。 只有以下几种情况才进行抗虫 
治疗:丫急性]形 虫病； ②免疫功能缺损.如艾滋病、恶性肿瘤、器官移植等患者发生弓形虫感 
染; ③确诊为分 ft I总件 ' ；形虫 感染; ④先天性4形虫病(包括无症状感染者)。弓形虫病治疗药物 
的选#+和持续时 N 取决于形虫病的临床表现和免疫状态。0前公认的药物有乙胺嘧啶、磺胺 
嘧啶.阿 Sr'diMi 乙酰螺旋霉素 （acetylspiramyrin), 克林霉素等。乙胺嘧啶和磺胺 

嘧啶収 f r ';f 1 W M 作川.免疫功能止:常的急性感染#疗程1个月，免疫功能低下者应适当延 


第七章原虫病 


长疗程，伴艾滋病的患者应给予维持量长期服用。因乙胺嘧啶有致畸 "J* 能，少 (U 在妊娠4个月 
内可选用乙酰螺旋霉素进行治疗。 

(二)雜疗法 

可采取加强免疫功能的措施，如给予胸腺肽等药物=对眼弓形虫病和 G 形虫脑炎等可应用 
肾上腺皮质激素以防治脑水肿。 

【预防】 

(一） 幵展卫生宣教，提高医务人员和群众对弓形虫病的认识 

搞好环境卫生，做好水源、粪便及禽畜管理。不吃生肉及不熟的肉、蛋及乳类。不要与猫、 
狗等动物接触。对易感人群，如屠宰场及肉类加 T •人员等，要做好个人的:.，定期检测血清抗体。 

(二） 妊娠前定期检查 

孕妇应定期检测血清抗体，首次检测的孕期为10~12周，阴性者须在 20-22 周时复査，不论 
首次检査还是复查，如能确定有孕期感染，均应考虑治疗性人丁流产，以免产后约半数新生儿出 
现先天性弓形虫病。复查阴性者，应于足月时再行第3次检测。首次检测阳^£提示为近期 
感染。对孕妇进行治疗可降低新生儿出生时的亚临床感染率。 

(阮冰） 
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第一节日本血吸虫病 

日本血吸虫病 （srhistnsomiasis japonica) 是日本血吸虫 (Schistosoma japonicum ) 寄生于门静脉 
系统所引起的疾病,_ Itl 皮肤接触含尾蚴的疫水而感染，主要病变为虫卵沉积于肠道和肝脏等组 
织而引起的虫卵肉芽肿_-急性期患者有发热、腹痛、腹泻或脓血便,肝大与压痛等，血中嗜酸性 
粒细胞显著增多，慢 •!* 期以肝脾大或慢性腹泻为主。晚期则以门静脉周围纤维化病变为主，可 
发展为肝硬化、1^脾与腹水等 t 有时可发生血吸虫病异位损害。 

血吸虫病 （schistosomiasis) 是由血吸虫寄生于人体所致的疾病。目前公认寄生于人体的血 
吸虫主要有五种，即 H 本血吸虫、曼氏血吸虫 (S.monjoni)、 埃及血吸虫 (S.Aoemotofcium)、 间插血 
吸虫勹湄公血吸虫 （ S.meiongO。 血吸虫病广泛分布于非洲、亚洲、南美和中东 
76个国家。据世界卫生组织估计，目前全球约6亿人口受血吸虫感染威胁，约2亿人受感染。 
曰本血吸虫病流行于中 M、 菲律宾与 印尼。 20世纪50年代我国约有1000万人受感染。根据 
2004年疫情调查统计，我国血吸虫病患者数为 84.2 万，其中晚期患者为 2.8 万人。 


【病原学】 

曰本血吸虫雌雄异体，寄生在人或其他哺乳类动物的门静脉系统。成虫在血管内交配产卵， 
一条雌虫每天可产卵1000个左右。大部分虫卵滞留于宿主肝及肠壁内，部分虫卵从肠壁穿破 
血管，随粪便排至体外。从粪便中排出的虫卵人水后，在适宜温度 (25~30t ) 下孵出毛蚴，毛蚴 
又侵人中间宿主钉螺 （Oncomelania hupensis) 体内,经过母胞蚴和子胞蚴二代发育繁殖，约7~8 
周后即有尾蚴不断逸出，每天数十条至百余条不等。尾蚴从螺体逸出后,随水流在水面漂浮游 
动。 当人、畜接触含尾蚴的疫水时，尾蚴在极短时间内从皮肤或黏膜侵人，然后随血液循环流 
经肺而终达 ff 脏，30天左右在肝内发育为成虫，又逆血流移行至肠系膜下静脉中产卵,完成其 
生活史。 

曰本血吸虫生活史中，人是终末宿主;钉螺是必需的唯一中间宿主。日本血吸虫在自然界 
除人以夕卜，尚有牛、猪、羊、狗、猫等41种哺乳动物可以作为它的保虫宿主。 

【流行病学】 

在我国流行的血吸虫病为日本血吸虫病。据湖北江陵西汉古尸的研究表明,血吸虫病在我 
国已经有大约2100年以上的历史。 

(~)地理分布 

在我国主要分布于江苏、浙江、安徽、江西、湖北、湖南、广东、广西、福建、四川、云南及上海 
12个省、市、自 治区。 经过几十年大规模综合防治，取得了很大成就。截至2005年底，有上海、 
浙江.福建、广东、广西5省（市、自治区）已达到传播阻断标准，其余7省血吸虫病流行范围也大 
幅度缩小。根据地形、地貌、钉螺生态及流行特点，我国血吸虫病流行区可分为湖沼、水网和山 
(£ 3种类型。疫情以湖沼区最为严重，如湖北、湖南、江西等省,有着大面积洲滩,钉螺呈片状分 
布，有螺面积 最广； 水网地区主要是苏、浙两省，钉螺随河沟呈网状 分布; 山丘型地区,如四川、云 
鹵省，钉螺自 hrftf 下沿水系分布，患者较少而分散，呈点状分布，给防治工作造成困难。 



(二） 传染源 

日本血吸虫病是人畜共患病，传染源是患者和保虫宿主 t 保虫宿主种类较多，主要有牛、 
猪、犬、羊、马、猫及鼠类等。传染源视流行地区而异。在水网地区患荇足•主要传染源，在湖沼地 
区除患者外，感染的牛与猪也是重要传染源。而山丘地 IK 野牛动物，如鼠类也是本病的传染源。 
在流行病学上患者和病牛是重要的传染源。 

(三） 传播途径 

造成传播必须具备下述三个条 件:即 带虫卵的粪便人水；钉螺的作/I:、滋生；以及人、畜接触 
疫水。 

1. 粪便入水血吸虫病患者的粪便可以各种方式污染 水源： 如河、湖旁设置厕所，河边洗刷 
马桶，粪船渗漏，用新鲜粪施肥。有病畜随地粪便亦可污染水源 

2. 钉螺滋生钉螺是日本血吸虫必需的唯一中间宿主，水陆两柄，淡水螺类，生活在水线上 
下，滋生在土质肥沃、杂草丛生，潮湿的环境中。钉螺感染的阳性率以秋季为高。 

3. 接触疫水当水体中存在感染血吸虫的阳性钉螺时，便成为疫水本病感染方式可因生 
产(捕鱼、种田、割湖草等)或生活(游泳戏水、洗漱、洗衣服等）而接触疫水，导致感染。饮用生水 
时尾蚴也可自口腔黏膜侵入。 

(四） 易感人群 

人群普遍易感，患者的年龄、性别、职业分布均随接触疫水的机会而异，以男性青壮年农民 
和渔民感染率最高，男多于女，夏、秋季感染机会最多。感染后有部分免疫力，儿童及非流行区 
人群如遭受大量尾蚴感染，易发生急性血吸虫病。有时为集体感染而发病，4暴发流行。 


【发病机制与病理学】 

(-) 发病机制 

血吸虫发育的不同阶段尾蚴、幼虫、成虫、虫卵对宿主均可引起一系列免疫反应。尾蚴穿过 
皮肤可引起局部速发与迟发两型变态反应。幼虫移行过程中，其体表原决定簇逐渐向宿主抗 
原转化，以逃避宿主的免疫攻击，因此不引起严重组织损伤或炎症。成虫表膜具抗原性，可激发 
宿主产生相应抗体，发挥一定的保护作用。成虫肠道及器官的分泌物和代谢产物作为循环抗原， 
可与相应的抗体形成免疫复合物出现于血液或沉积于器官，引起免疫复合物病变。虫卵是引起 
宿主免疫反应和病理变化的主要因素。通过卵壳上微孔释放可溶性虫卵抗原，使 T 淋巴细胞 
致敏，释放各种淋巴因子，吸引大量巨噬细胞、单核细胞和嗜酸件粒细胞等聚集于虫卵周围，形 
成虫卵肉芽肿，又称虫卵结节。在日本血吸虫虫卵肉芽肿 中可检 测出高浓度可溶性虫卵抗原。 
虫卵周围有嗜酸性辐射样棒状物，系抗原与抗体结合的免疫复合物，称为何博礼现象 （Hoeppli 
phenomena)。 急性血吸虫病患者血清中检出循环免疫复合物 U 嗜异抗体的阳性率甚高，故急性 
血吸虫病是体液与细胞免疫反应的混合表现；而慢性4晚期血吸虫病的免疫病理变化被认为属 
于迟发型变态反应，近年来有人认为主要由于与细胞因子网络紊乱有关 

血吸虫病引起肝纤维化是在肉芽肿基础上产生的.虫卵释放的吋溶性虫卵抗原、巨噬细胞 
与 T 淋巴细胞产生的成纤维细胞刺激因子，均可促使成纤维细胞增殖 S 胶原合成。血吸虫性纤 
维化胶原类型主要是I、羾型。晚期血吸虫病肝内胶原以丨型为 

人体感染血吸虫后可获得部分免疫力。这是一种伴随免疫，针对再感染的童虫有一定杀伤作 
用，但原发感染的成虫不被破坏，这种原发感染继续存在而对再感染获得-定免疫力的现象称为 
“伴随 免疫' 因此，血吸虫能逃避宿主的免疫效应，这种现象称免疫逃逸 （immune evasion)， 其机制 
很复杂，例如血吸虫表面覆盖有宿主抗原，由于其抗原伪装，呵逃避机体免疫的攻击而长期寄生。 
(二）病理过程 

虫卵肉芽肿反应是本病的基本病理改变。但自尾蚴钻入皮肤午:成 虫产卵 ，每 t •发育阶段均 



1. 第一阶段尾蚴钻人皮肤部位，其头腺分泌的溶组织酶和其死亡后的崩解产物可引起组 
织局部周围水肿，毛细血管扩张、充血，中性粒细胞和单核细胞浸润、局部发生红色丘疹，称“尾 
蚴性皮炎”，持续1~3天消退。 

2. 第二阶段幼虫随血流人右心而达肺,部分经肺毛细血管可穿破血管引起组织点状出血 
及白细胞浸润，严重时可发生“出血性肺炎”。 

3. 第三阶段成虫及其代谢产物仅产生局部轻微静脉内膜炎，轻度贫血，嗜酸性粒细胞增 
多。虫体死后可引起血管壁坏死和肝内门静脉分支栓塞性脉管炎，较轻微，不造成严重病理损害。 

4. 第四阶段虫卵引起本病主要病理损害，形成典型的虫卵肉芽肿和纤维化病变。 

(三）病理改变 

曰本血吸虫主要寄生在肠系膜下静脉与直肠痔上静脉内。虫卵沉积于宿主肠壁黏膜下层， 
并可顺门静脉血流至肝内分支,故病变以肝与结肠最显著。 

1. 结肠病变以直肠、乙状结肠、降结肠为最重,横结肠、阑尾次之。早期为黏膜充血水肿、 
#«出血，黏膜有浅表溃疡等。慢性患者由于纤维组织增生，肠壁增厚，可引起肠息肉和结肠狭 
窄。肠系膜增厚与缩短,淋巴结肿大与网膜缠结成团，形成痞块，可发生肠梗阻。虫卵沉积于阑 
尾，易诱发阑尾炎。 

2. 肝脏早期肝脏充血肿胀,表面可见黄褐色粟粒样虫卵结节;晚期由于虫卵结节形成纤 
维组织，在肝内门静脉周围出现广泛的纤维化，肝切面可见白色的纤维素,从不同角度插人肝 
内,呈典型的干线状纤维化。因血循环障碍,导致肝细胞萎缩,表面有大小不等结节，凹凸不平， 
形成肝硬化。由于门静脉血管壁增厚，门静脉细支发生窦前阻塞，引起门静脉高压，致使腹壁、 
食管、胃底静脉曲张，易破裂引起上消化道出血。 

3. 脾脏早期轻度充血、水肿、质软，晚期肝硬化引起门静脉高压、脾游血、组织增生、纤维 
ft 、血栓形成，呈进行性增大，可出现巨脾，继发脾功能亢进。 

4. 异位损害指虫卵或(和）成虫寄生在门静脉系统之外的器官病变。以肺与脑较为多见。 
肺部病变为间质性虫卵肉芽肿伴周围肺泡炎性浸润。脑部病变以顶叶与颞叶的虫卵肉芽肿为 
多,多发生在感染后6个月至1年内。 

【临床表现】 

从尾蚴侵入至出现临床症状的潜伏期长短不一,80%患者为30~60天，平均40天。感染重 
则潜伏期短,感染轻则潜伏期长。血吸虫病临床表现复杂多样，轻重不一。根据患者感染的程度、 
时间、免疫状态、治疗是否及时等不同，临床表现各异。我国现将血吸虫病分以下四型。 

㈠急性血吸虫病 

发生于夏、秋季.以 7-9 月为常见。男性青壮年与儿童居多。患者常有明确疫水接触史.如 
捕鱼、抓蟹、游泳等，常为初次重度感染。约半数患者在尾蚴侵入部位出现蚤咬样红色皮损， 2-3 
天内自行消退。 

1. 发热患者均有发热。热度高低及期限与感染程度成正比,轻症发热数天，一般2~3周， 
重症可迁延数月。热型以间歇型、弛张型为多见，早晚波动可很大。一般发热前少有寒战。高 
热时偶有烦躁不安等中毒症状，热退后自觉症状良好。重症可有缓脉，出现消瘦、贫血、营养不 
良和恶病质甚至 死亡。 

2. 过敏反应除皮炎外还可出现荨麻疫，血管神经性水肿，淋巴结肿大，出血性紫癜，支气 
管哮喘等, —. 血中嗜酸性粒细胞显著增多，对诊断具有重要参考价值。 

3. 消化系统症状发热期间，多伴有食欲减退，腹部不适，轻微腹痛、腹泻、呕吐等。腹泻一 
般每天3~ 5 次，个别可达10余次，初为稀水便.继则出现脓血、黏液。热退后腹泻次数减少。危 




第八章蠕虫病 


/ 


重患者可出现高度腹胀、腹水、腹膜刺激征。经治疗退热叫. mv 状 "r 显著改善或消失。 

4. 肝脾大90%以上患者肝大伴压痛，左叶肝大较矜 f •数 /il 行矜度 A〗 1 •大 c 

5. 其他半数以上患者有咳嗽、气喘、胸痛—危重患荇咳嗽较小.咚血痰，并有胸闷、气促等。 
呼吸系统症状多在感染后两周内出现。另外爾症患六•"〖出现沖！ 淡说: 、心肌受损、重度贫血、消 
瘦及恶病质等，亦可迅速发展为肝硬化。 

急性血吸虫病病程一般不超过6个月，经 系虫 治疗 Cl ••忠 荇常 迅速疮愈如不治疗，则可发 
| 展为慢性甚或晚期血吸虫病。 

(二） 慢性血吸虫病 

在流行区占绝大多数。在急性症状消退而未经治疗或疫1<反 U 轷度感染而获得部分免疫 
力者，病程经过半年以上，称慢性血吸虫病。 病朽 mi (达 1 ( )~2 () 十临床表现以隐匿 
型间质性肝炎或慢性血吸虫性结肠炎为主。 

1. 无症状型轻度感染者大多无症状,仅粪便检杏中发现虫卵，成体检时发现肝大， B 超检 
查可呈网络样改变。 

2 . 有症状型主要表现为血吸虫性肉芽肿肝病和结肠炎两#吋出现在同一患者身上，亦 
可仅以—种表现为主。最常见症状为慢性腹泻，脓血黏液他， 这岬症 状时轻时重，时发时愈，病 

!程长者可出现肠梗阻、贫血、消瘦、体力下降等歌荇•内分泌袭乩，性欲减退，女性有月经紊 
I 乱、不孕等。早期肝大、表面光滑，质中等硬。随病程延氏进人肝硬化阶段，肝脏质硬、表面不平， 
有结节。脾脏逐渐增大。下腹部可触及大小不等的痞块，系增¥的结肠系膜•大网膜和肿大的 
淋巴结，因虫卵沉积引起的纤维化，粘连缠结所致： 

(三） 晚期血吸虫病 

反复或大量感染血吸虫尾蚴后，未经及时抗病原治疗.虫卵损宵肝较重，发展成肝硬化，有 
门静脉高压、脾显著增大和临床并发症。病程多在年以I:儿革:常有生长发育障碍。根 
据晚期主要临床表现，又可分为以下4型。同一患者可具有二（个喂的主要表现。 

1. 巨脾型最为常见，占晚期血吸虫病绝大多数。脾进行件增大，下缘可达盆腔，表面光滑， 

| 质坚硬，可有压痛，经常伴有脾功能亢进征。肝因硬化逐渐缩小，有时尚可触及。因门脉高压， 

可发生上消化道出血，易诱发腹水。 

2. 腹水型是严重肝硬化的重要标志，约占25%腹水可氏期停炤在中等量以下，但多数 
为进行性加剧，以致腹部极度膨隆，下肢高度水肿，呼吸I利难，难以进食，腹壁静脉怒张，脐疵和 
巨脾。因上消化道出血，促使肝衰竭，肝性脑病或感染败血症死亡 

3. 结肠肉芽肿型以结肠病变为突出表现。病程年以 I- •，亦有10年者。患者经常腹 
丨痛 、腹泻、便秘，或腹泻与便秘交替出现，有时水样便、血便、黏液脓血便，有时出现腹胀、肠梗阻。 

I左下腹可触及肿块，有压痛。纤维结肠镜下可见黏膜苍內，增哼，充:血水肿，溃瘍或息肉，肠狭窄。 

| 较易癌变。 

4. 株儒型极少见。为幼年慢性反复感染引起体内各内分泌腺出观不同程度的萎缩，功能 
减退，以腺垂体和性腺功能不全最常见。患者除冇慢性或晚期血吸虫病的其他表现外，尚有身 
材矮小，面容苍老，生长发育低于同龄人，性器官句第二性征发育小‘良，但智力多正常。 

(四）异位血吸虫病 

见于门脉系统以外的器官或组织的血吸虫虫卵肉芽肿称为沣位损害 （atopic lesion) 或异位 
血吸虫病。人体常见的异位损害在肺和脑。 

1. 肺型血吸虫病为虫卵沉积引起的肺间质性病变呼吸道症状大多轻微，且常被全身症 
状所遮盖，表现为轻度咳嗽与胸部隐痛、痰少，咯血罕见肺部体? il: 也+明显，有时可闻干、湿喂 
;音，但重型患者肺部有广泛病变时，胸部X线检查吋见肺部打弥漫 △ 審状、点片状、粟粒样浸润 
阴影，边缘模糊，以位于中、下肺尤为多，肺部病变经病原卞治疗06个片内逐渐消失。 



2. 脑型血吸虫病临床1:•.可分为急性与慢性两型，均以青壮年患者多见，发病率约 
1.7%-4.3%临床衣现酷似脑胶脑炎，常与肺部病变同时发生，出现意识障碍、脑膜刺激征、擁痪、 
抽搐 JM 反射 A； 进和锥体淑征 等： 脑脊液嗜酸性粒细胞可增高或有蛋白质与白细胞轻度增多。 

慢性铟的私毋疝状为筛痫发作.尤以局限性癫痫为多见。颅脑 CT 扫描显示病变常位于顶叶，亦 ■ 
可见于枕叶.为单侧多发性商密度结节阴影。 

3. 其他机体其他部位也可发生血吸虫病，如胃、胆诞、肾、睾丸、子宫、心包、甲状腺、皮肤 
等，实属 Y: 见， llfii 床 h 出现相应症状： 

【实验室检查】 

(一） 血象 

血吸虫病患#在急性期外周血象以嗜酸性粒细胞显著增多为其主要特点。白细胞总数在丨 
10 X 10°/1, 以上— 嗜酸性粒细胞一般占20%-40%,最多者可高达90%以上。慢性血吸虫病患者 i 
一般轻度增多，在20%以内•而极重型急性血吸虫病患者常不增多，甚至消失。晚期患者常因脾 
功能亢进引起红细胞、白细胞及血小板减少。 

(二） 粪便检查 

粪便内检*虫卵和孵出毛蚴是确诊血吸虫病的直接依据。一般急性期检出率较高,而慢性I 
和晚期患#的阳性率不高。常用改良加藤厚涂片法或虫卵透明法检查虫卵。 

㈢肝功能试验 

急性血吸虫病患者血清中球蛋白增高，血清 ALT、AST 轻度增高。晚期患者出现血清白蛋 | 
白减少，球蛋内增高，常出现白蛋白与球蛋白比例倒置现象。慢性血吸虫病尤其是无症状患者 
肝功能试验大多正常 c 

㈣免疫学检查 

免疫学检查方法较多，而且敏感性与特异性较高，采血微量与操作简便。但由于患者血清 
中抗体在治愈后持续时间很长•不能区别既往感染与现症患者，并有假阳性、假阴性等缺点。近 
年来采用单克隆抗体检测患者循环抗原的微量法有可能作为诊断和考核疗效的参考。 

1. 皮内试验 （IDT) 若受试者曾感染过血吸虫，则有相应抗体。当受试者皮内注射少量血 
吸虫抗原后，抗原即与细胞表面上的相应抗体结合，产生局部组织反应，呈现红、肿、痒现象, BP 
阳性反应，此法简便、快速,通常用于现场筛查可疑病例，阳性者需作进一步检査。 

2. 环卵沉淀试验 （COPT) 当成熟虫卵内毛蚴的分泌、排出物质与血吸虫患者血清内相应 
抗体结合后，在虫卵周围形成特异性沉淀物，当环卵沉淀率大于 3% _ 5 %时,即为阳性反应。可 
作为综合査病的方法之一。 

3. 间接血凝试验 （IHA1 将可溶性血吸虫卵抗原吸附于红细胞表面，使其成为致敏红细胞. 

这种红细胞与患者血清相遇时，由于细胞表面吸附的抗原和特异抗体结合，红细胞被动凝集起 
来，肉眼可见凝集现象称阳性反应。在流行区,该法可作为过筛或综合査病的方法之一。 

4 -酶联免疫吸附试验 （ELISA) 检测患者血清中的特异性抗体,使之成为抗原-抗体复合： 

物，经匀特殊的酶结合后显色。此法有较高的敏感性和特异性,可用作综合查病方法 之一。 

5. 循环抗原酶免疫法 （EIA> 从理论上讲,循环抗原的存在表明有活动性感染，血清和尿中 
循环抗原水平与粪虫卵计数有较好的相关性。本方法敏感、特异、简便、快速，对血吸虫病的诊 
断.疗效考核都有参考价值，但是，影响循环抗原检测的因素较多，有待研究和解决。 

(五）直肠黏膜活检 

I[肠黏膜活检是血吸虫病原诊断方法之一 .. 通过直肠或乙状结肠镜，自病变处取米粒大小 
黏膜，置光镜 K 压片检查有无虫卵。以距肛门 8~10rm 背侧黏膜处取材阳性率 最高。 这种方法 
一般能检获的虫卵大部分是远期变性 虫卵。 
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(六）肝影像学检查 

1. B 型超声波检查可判断肝纤维化的程度。可见肝、脾体积大小改变，门脉血管增粗呈 
网织改变。并可定位行肝穿刺活检。 

2. CT 扫描晚期血吸虫病患者肝包膜与肝内门静脉区常耵钙化现象 ,(:T 扫描可显示肝包 
膜增厚钙化等特异图像。重度肝纤维化可表现为龟背样图像_ 

【并发症】 

(一） 上消化道出血 

上消化道出血为晚期患者重要并发症，发生率为10%左右-出血部位多为食管下端和胃底 
冠状静脉。多由机械损伤、用力过度等而诱发。表现为呕血和黑便出血记一般较大。 

(二） 肝性脑病 

晚期患者并发肝性脑病多为腹水型。多由于大出血、大量放腹水、过度利尿等诱发。 

(三） 感染 

由于患者免疫功能减退、低蛋白血症、门静脉高压等，极易并发感染，如病毒性肝炎、伤寒、 
腹膜炎、沙门菌感染、阑尾炎等。 

㈣ 肠道并发症 

血吸虫病引起严重结肠病变所致肠腔狭窄，可并发不完全性肠梗阻，以乙状结肠与直肠为 
多。血吸虫病患者结肠肉芽肿可并发结肠癌。 

【诊断】 

(-) 流行病史 

有血吸虫疫水接触史是诊断的必要条件，应仔细追问。 

(二） 临床特点 

具有急性或慢性、晚期血吸虫病的症状和体征,如发热、皮炎、荨麻疹、腹痛、腹泻、肝脾 大等。 

(三） 实验室检查 

结合寄生虫学与免疫学检查指标进行诊断。粪便检出活卵或孵出呑蚴即可确诊。一般粪 
| 便检査的诊断方法有一定局限性。轻型患者排出虫卵较少，而且间歇出现，需反复多次检査。 
j 晚期血吸虫病由于肠壁纤维化，虫卵不易从肠壁中排出，故阳性率低。免疫学方法特异性、敏感 
| 性较高，血液循环抗原检测阳性均提示体内有活的成虫寄生。其他血清免疫学检査阳性均表示 
!患者已感染过血吸虫，但应注意假阳性与假阴性。 

【鉴别诊断】 

急性血吸虫病可误诊为伤寒、阿米巴肝脓肿、粟粒性结核等。血象屮嗜酸性粒细胞显著增 
:多有重要鉴别价值。慢性血吸虫病肝脾大型应与无黄疸型病毒性肝炎鉴别，后者食欲减退、乏 
j 力,肝区疼痛与肝功能损害均较明显。血吸虫病患者有腹泻、便血、粪便孵化阳性，而且毛蚴数 
较多，易与阿米巴痢疾、慢性菌痢鉴别。晚期血吸虫病与 N 脉性及坏死后肝硬化的鉴别，前者常 
有慢性腹泻、便血史，门静脉高压引起巨脾与食管下段静脉曲张较多见，肝功能损害较轻，黄疸、 
蜘蛛痣与肝掌较少见，但仍需多次病原学检査与免疫学检査才能鉴别此外，在流行区的癲痫 
患者均应除外脑血吸虫病的可能。 

【预后】 




本病预后与感染程度、病程长短、年龄、有无并发症. 异位损 * 及治疗坫弁及时彻底有明显 
关系。急性患者经及时有效抗病原治疗多 町痊愈 .. 慢性 V- 期患荇接受抗病原治疗后绝大多数 
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患者症状消失.体力改善.粪及血清学检查转阴，并可长期保持健康状态。晚期患者虽经抗病原 
治疗，但肝硬化难以恢复，预后较差。 



(一）病原治疗 

动物及临床试验证明吡喹酮 （praziquantel) 的毒性小、疗效好、给药方便、适应证广,可用于 
各期各型血吸虫病患者，是目前用于治疗日本血吸虫病最有效药物。 

1. 原理吡喹酮对血吸虫各个发育阶段均有不同程度的杀虫效果，特别是杀成虫作用大。 
对成虫虫体有兴奋、挛缩作用，此种作用有赖于钙离子的参与，同时使虫体皮层呈空泡变性，影 
响虫体蛋内和糖代谢等.以达到杀灭成虫的作用。对发育成熟的虫卵有效，含毛蚴的虫卵治疗 
后呈空泡样 变性。 对水中尾蚴有强杀伤作用,作用相当于成虫的数百倍。 

吡喹 SIslU 服后迅速吸收，1~2小时后达血药峰值。经肝代谢,主要分解成羟基代谢产物， 
门静脉血浓度较外周血高数倍至数十倍以上，主要分布在肝，其次为肾、肺、脑、垂体等。半 
衰期为1~1. 5 小时。80%药物于4天内以代谢产物形式由肾排出，其中卯％是在24小时 
内排出的。 

2. 毒副反应吡喹酮毒性较低，治疗量对人心血管、神经、造血系统及肝肾功能无明显影 
响，无致畸、致癌变发生。 

少数患者出现心脏期前收缩，偶有室上性心动过速、房颤等，心电图可见短暂的 T 波改变， 
ST 段压低等。神经肌肉反应以头昏、头痛、乏力较常见。消化道反应轻微，可有轻度腹痛与恶心， 
偶有食欲减退、呕吐等。少数患者可见胸闷、心悸、黄疽。主要不良反应一般于用药后0.5~1 .小 
时出现，不需处理，数小时内消失。 

3. 用法和疗效 

( 1 ) 急性血吸 虫病: 总量按 120mg/kg , 6天分次服完，其中50%必须在前两天服完，体重超过 
60k 8 者仍按 60kg 计。 

⑵慢性血吸虫病 :成人 总量按 60mgrtcg,2 天内分4次服完，儿童体重在 30kg 以内者总量可 
® 70 mg /kg,30kg 以上者与成人相同剂量。 

(3) 晚期血吸 虫病: 如患者一般情况较好,肝功能代偿尚佳，总量可按 40-60mg/kg,2 天分次 
服完，每天量分 2 _3次服。年老、体弱、有其他并发症者可按总量 60mg/kg,3 天内分次服完。感 
染严重者可按总量 90mg/kg, 分6天内服完。 

(4) 预防性服药:在重疫区特定人群,如防洪、抢险人员进行预防性服药,能有效预防血吸虫 
感染。青蒿素衍生物蒿甲醚 （artemether) 和青蒿琥酯 （artesunate) 能杀灭感染尾蚴后5- 21 天的 
血吸虫童虫。在接触疫水后15天口服蒿甲继，按 6mg/kg, 以后每15天一次，连服 4-10 次; 或者 
在接触疫水后7天口服青蒿琥酯,剂量为 6mg/kg, 顿服,以后每7天一次,连服8~15次。 

吡 喹酮正 规用药治疗后,3~6个月粪检虫卵阴转率达85 %, 虫卵孵化阴转率为90%~100%。 
血清免疫诊断转阴时间有时需 1-3 年。 

o 对症治疗 

1. 急性期血吸虫病高热、中毒症状严重者给予补液、保证水和电解质平衡,加强营养及全 
身支持疗法。合并其他寄生虫者应先驱虫治疗，合并伤寒、痢疾、败血症、脑膜炎者均应先抗感 
染，后用吡喹酮治疗。 

2. 慢性和晚期血吸虫病除一般治疗外，应及时治疗并发症，改善体质，加强营养，巨脾、门 
脉高压、上消化道出血等患者可选择适当时机考虑手术治疗。有侏儒症时可短期、间隙、小剂量 
给予性激素和甲状腺素制剂。 


(三）保护易感人群 

严禁在疫水中游泳,戏水。接触疫水时应穿着防护衣裤和使用防比蚴剂等。 


(宁琴） 
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第二节并殖吸虫病 

并殖吸虫病 (paragonimiasis) 又称肺吸虫病 （lung fluke disease), 是并殖吸虫 （ParagBraimits) 寄 
生于人体各脏器所致的一种慢性人畜共患寄生虫病。在我 M 以卫氏并殖吸虫 （P. westernami), 
斯氏狸殖吸虫 (R 感染所致为主。由于虫种、寄生部位，发#阶段和宿主反应性不同， 

临床表现差异较大。卫氏并殖吸虫寄生于肺部常表现为咳嗽.胸痛、咳铁锈色痰等;寄生于 
脑、脊髓、腹腔、肠、肾、皮下等组织可以引起相应脏器受损症状=斯氏狸殖吸虫也称四川并 
殖吸虫 (P.szechuanensis) 同样可寄生于上述器官或组织，但不能发育'成熟.其童虫、幼虫在体 
内移行可引起一系列过敏反应和皮下游走性包块，而肺部症状轻微；包块内无成虫，痰中也 
无虫卵。 

【病原学】 

世界已知并殖吸虫超过50种,其中分布在亚洲最多，达31种 = 我|詞已发现28种（含同物 
异名的种 ),9 种有致病性。在亚洲对人致病的有卫氏、斯氏（四川）、会同、异盘、团山、宫崎、肺生、 
太平等虫种,还有卫氏并殖吸虫四川变种和伊春变种。其中以卫氏勹四川并殖吸虫分布较广泛. 
感染人数最多,也是我国最重要的致病虫种。 

并殖吸虫分类复杂，可根据成虫形态,生活史、生态学和致病力等作类型鉴别。研究发现. 
卫氏并殖吸虫中有少数的三倍体 3n=33 和四倍体 4n=44, 大多为二倍体 2n=22„ 提示多数并殖 
吸虫染色体数目的同一性。卫氏并殖吸虫？倍体表现为孤雌牛.殖.似找起源尚不 清楚; 存在二 
倍体/ 7倍体的嵌合体型和二倍体/三倍体/四倍体的嵌合体®!感染人体引起肺部典型表现 
的主要是三倍体型,分布于东北若干疫区，但福建发现的一.倍体 哦和 浙江发现的嵌合体型也能 
引起肺部症状。染色体核型和带型的差异可作为分类的依据之 ',"J ■以 从各虫 种基因组的重 
复 NDA 序列条带图谱中找出它们的亲缘关系及各自 H 有种代表性的特沣性条带 .. 以亚洲卫 



氏并殖吸虫以部分线粒体细胞色素 C 氧化酶亚单位 I (CO I )基因和核糖体重复序列第二内 
转录间隔区 （ITS 2 ) 基因进行分类，认为各国卫氏并殖吸虫的不同地理株可分为东北种群（含日 
本、韩国、中国大陆）和南亚种群（含马来西亚、菲律宾、中国台湾省 )2 个种群。还可分析虫体 
副肌球蛋白 （paramyosin) 生物化学与免疫学特征，以及限制性片段长度多态性比较，作为分型 
参考。 

(一） 形态学 

成虫为雌雄同体，有口吸盘和腹吸盘各一个，睾丸与卵巢并列。虫体富有肉质，褐黄色。卫 
氏并殖吸虫外形呈椭圆形,长宽比例约为2 : 1,其大小为 (8.1-12.8) mmx (3.8~7.7) mm, 背部稍 
隆起，似半粒花生米。皮棘为单生，腹吸盘位于虫体中横线之前。四川并殖吸虫狭长，前宽后窄， 
大小约为（12.1-15.5)111 1 1^(3.8~7.7)_,长宽比约为2.8:1。皮棘为混生(其前部多为单生，后 
部多为重生)，腹吸盘位于虫体前1/3处，稍大于口吸盘。 

虫卵呈卵圆形，壳较厚，为金黄色,大小为 (SO-llSVmx (48-60)^11!, 卵内含一个半透明的 
卵细胞和10~20个卵黄细胞及颗粒。卫氏并殖吸虫日产卵数 9590-18 850个，斯氏并殖吸虫日 
产卵平均1732个。囊蚴为圆球形，直径为 300-400jun, 乳白色。菝壁结构因虫种而异，或为内 
外两层或歹层囊壁,或仅一层澳壁。后尾蚴挤缩或折叠卷曲于囊内。 

(二） 生活史 

各虫种生活史及其与宿主的关系基本相同，需要两个中间宿主，但对中间宿主种类要求和 
在各宿主体内的适应性因虫种而异。 

1. 在中间宿主体内发育与繁殖卫氏并殖吸虫常寄生在人或动物肺部，以血液和组织液为 
食物,可存活6~20年。虫卵随痰排出或吞人消化道由粪便排人水后，在25~30丈经15~20天，卵 
细胞发育孵出毛蚴。毛蚴破卵盖钻出，侵人第一中间宿主螺科体内。卫氏并殖吸虫的第一中间 
宿主螺类有黑贝科中的黑龙江短科蜷、细石短科螺、方格短科罐、放逸短科 蜷等; 四川并殖吸 f 
主要是洱海螺族中的中国秋吉螺、中国洱海螺、湖北洱海螺等,以及拟钉螺中的傅氏拟钉螺、福 
建拟钉螺等。毛蚴在螺类体内经孢蚴、母雷蚴及子雷蚴的发育和无性增殖阶段，历经约12周发 
育为尾蚴，并从螺体内逸出。尾蚴的尾部呈球形，在水中活动范围小，遇第二中间宿主即可钻人 
体内。卫氏并殖吸虫第二中间宿主主要是华溪蟹属的锯齿华溪蟹、长江华溪蟹或蜊蛄等;四川 
并殖吸虫主要是锯齿华溪蟹、景洪锯溪蟹、云南近溪蟹、中国石蟹等。尾蚴从第二中间宿主体表 
关节之间或腹部体节间钻人蟹或蜊蛄体内，或由其口侵人,常在蟹或揦蛄的胸肌、足肌、肝和脈' 
等部位形成囊蚴（后尾蚴)，囊蚴是并殖吸虫的感染期。 

2. 在终末宿主体内寄生终末宿主生食含囊蚴的蟹或蜊蛄后，囊蚴在十二指肠内经胆汁和 
消化液作用.于30~60分钟脱囊，后尾蚴逸出并穿过肠壁达腹腔，在各脏器间游走.约经2周后 
沿肝向上穿过膈肌到胸腔,侵入肺,移行至细支气管附近,逐渐破坏肺组织形成虫囊,虫体在囊 
内发育为成虫。从褒蚴经口感染至成虫产卵，约需60~90天（图8-1)。虫体在宿主体内移行，是 
发育成熟过程必不可少的。 

四川并殖吸虫主要寄生于果子狸、犬、猫等哺乳动物（为保虫宿 主); 人并非其适宜的终末宿 
主，一般不能发育成熟，多以童虫形式在体内移行,偶见成虫寄生于人肺。 

【流行病学】 

(― ) 传染源 

患者、病兽及病畜是卫氏并殖吸虫的终末宿主。患者(含隐性感染者)是主要传染源^四川 
并殖吸虫和会同并殖吸虫 （P./meilungenjis) —般不能在人体内发育为成虫，因而病畜、病兽等是 
主要传染源。鼠类、野猪、兔等动物是并殖吸虫的不适宜宿主，其体内可携带童虫称为转续宿主 
(pamtenir hnst), 是重要的传染源。虎、豹等因捕食体内带童虫的动物(转续宿主)而有较高的感 
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染度和感染度，也是传染源。 

(二） 传播途径 

因生食或半生食(如腌吃、醉吃或烤吃)含囊蚴的蟹或揦蛄是人体感染的主要方式。也可因 
I蟹换壳或死亡时囊蚴坠入水中，饮用含囊蚴的生水而感染。进食含活谶呦的转续宿主的肉也可 
被感染。 

(三） 人群易感性 

普遍易感，儿童与青少年感染率较高。学龄儿童可能因接触溪蟹或蜊蛄等机会较多而患病 
者较多。流行区人群感染率平均约20%，其中30%为隐性感染者。 

泗）流行特征 

本病流行于全世界，主要分布于亚洲、美洲，包括中国、朝鲜、 H 本、菲律宾、美国、加拿大、墨 
西哥、巴西等国家。我国有24个省、区、市农村有病例报道，如江苏、浙江、福建、广东、广西、江西、 

| 贵州、河南、湖北、湖南、四川、吉林、辽宁、黑龙江、陕西、安徽、甘肃、山东、台湾、山西、云南及上 
| 海等。浙江与东北以卫氏并殖吸虫病为主，四川、云南、江西等地以四川并殖吸虫病较多。主要 
；分布在直接捕食溪蟹的地区，夏秋季感染 为主; 喜食醉蟹的地区四季均可发病= 

【发病机制与病理解剖】 

(一）发病机制与演变过程 

成虫定居、蚴虫游走及虫卵均可造成机械性损伤，虫体代谢产物等抗原物质可造成机体的 
免疫病理反应。 

1. 童虫引起的病变囊蚴被吞食后，在小肠上部脱囊，尾蚴随即穿过肠壁进入腹腔脏器 
间移行，发育为童虫。虫体伸缩活动力强，具有分泌酸性、碱性物质的腺体 ，町引 起机体免疫反 
应，破坏组织。尾蚴穿过部位肠黏膜、肠壁浆膜及腹膜的炎症~出血，4异致器官组织广泛纤 
维素性炎症和粘连，并伴有混浊或血性积液，内含大量嗜酸性粒细胞多数童虫可穿过膈肌 





游动于胸腔，引起胸膜炎或胸腔积液童虫进人肺可产生窦道，形成囊肿。四川并殖吸虫童 
虫在人体内移行造成的损害较卫氏并殖吸虫更显著，常在寄生部位形成嗜酸性肉芽肿，幼虫 
极少进人肺形成規肿，而以游走性皮下包块与渗出性胸膜炎较为多见，也可有肝脏、脊髓等 
损害。 

2. 成虫引起的病变成虫导致的病变范围较大，可固定于某一部位，也可游走于多脏器。 
卫氏并殖吸虫常同定于肺.或沿疏松组织游走,使病变波及多个脏器。虫体沿颈内动脉经破裂 
孔进人颅内，侵犯脑组织。产生相互沟通的囊肿，其周围因纤维包膜形成和神经胶质细胞增生 
形成结节状肿块。虫体多浸犯脑基底结、内獎和视丘，也可侵人侧脑室引起偏瘫或脑疝。成虫 
的基本病变可分为下列二.期，二.期病变可同时存在。 

(1) 脓肿期 ：虫体 穿破组织导致出血与坏死,病变呈线状或窟穴状，内有出血。其后有炎性 
渗出，继之病灶周围肉芽组织形成薄膜状脓壁，逐渐形成胺肿。 

(2) 铤肿期 ：脓肿 周围肉芽组织增生,逐渐形成纤维状囊壁，构成囊肿。由于渗出炎症，大量 
细胞浸润聚集，死亡，崩解液化，锻内渐变为棕色黏稠液体，并可找到虫体。囊肿常为多房性，房 
与房之间有隧道或空穴相通。 

(3) 纤维挪痕 期：囊 内虫体游走或死亡后，囊内容物排出或吸收,周围肉芽组织及纤维组织 
向中心发展，使整个囊肿完全被纤维组织取代而形成瘢痕。 

3. 虫卵引起的病变卵可见于囊肿间的隧道内以及成虫穿行经过的各种组织中。虫卵引 
起组织反应轻微,虫卵结节无明显坏死，属于机械性或异物刺激型肉芽肿反应。 

__(二）主要脏器病理改变 

1. 腹腔虫体在腹腔脏器间移行.引起广泛炎症和粘连的同时形成囊肿。囊肿可分散或聚 
集成团块。肠浆膜充血，可有少量腹水。肝脏受损时，肝表面可见童虫移行穿过的窦道，肝组织 
可见急性嗜酸性粒细胞脓肿与片状或带状出血性 坏死; 汇管区细胞浸润及间质纤维组织轻微 
增多。 

2. 胸腔虫体常导致胸膜炎，胸膜增厚，胸膜表面可见分散或聚集成团大小不等的囊肿= 
虫体侵犯支气管可导致支气管扩张。四川并殖吸虫病肺内很难找到虫卵。 

3- 脑与脊髓虫体侵人大脑，以右侧多见，常侵犯白质、内囊、基底核及侧脑室。可有脑^ 
织破坏、出血及炎细胞浸润。囊性占位可致脑室通路阻塞，脑室萎陷或扩大、视神经受压等。囊 
肿内可査见大量虫卵，也可见虫体。虫体进入椎管可致硬膜或硬膜内囊肿，以第10胸椎平面以 
下多见。 

【临床表现】 

本病表现复杂多样,起病多缓慢。潜伏期可短至数日，也可长达10年以上，多为 3-6 个月。 
大量感染者可表现为急性并殖吸虫病。 

(一）急性并殖吸虫病 

起病急骤，全身症状明显。病初表现为腹痛、腹泻、稀便或黏液脓血便等。可有食欲减退’ 
低热，部分为弛张热伴畏寒,可反复出现荨麻疹。稍后出现胸痛、胸闷、气短、咳嗽等症状。血白 
细胞数增高，嗜酸性粒细胞可占20%-40%。 

(~)慢性并殖吸虫病 

早期症状多不明显，发现时已为慢性期。卫氏并殖吸虫病主要表现为咳嗽、胸痛、咯血等呼 
吸道症状，侵犯脑脊髓、肝脏和皮下可出现肺外相应器官损害的表现。四川并殖吸虫病以游走 
性皮下结节为主要表现，如侵犯肝脏、心包、眼、脊髓，也可出现相应症状。卫氏并殖吸虫病与四 
川（斯氏）并殖吸虫病临床特点见表 8-1 。按被侵及的主要器官可分为下列 几型： 


卫氏并殖吸虫病 四川（斯氏）并殖吸虫病 


感染方式 

生食或半生食淡水蟹或蝴蛄 

生食或半生食淡水蟹 

全身症状 

轻度 

常见 

荨麻疹等过敏症状 

少见 

常见 

咳嗽，咳血痰 

明显，常为典型铁锈色 

轻咳，偶有血丝痰 

贫血 

无 

轻至中度 

胸腔积液 

少见 

较常见 

颅脑受损 

脑脓肿多见 

蛛网膜下腔出血多见 

肝脏受累 

少见 

较常见 

血白细胞增高 

轻度 

中至重度 

嗜酸性粒细胞增高 

轻度 

高度 

皮下结节与包块 

少见，结节内可见虫卵，偶可见成虫 

常见，游走性强，包块内可査见童虫 

胸部X线片 • 

可见肺纹增粗，结节性或多房性阴影 

正常或轻微改变,肺部阴影常见 


1. 胸肺型最常见。主要由卫氏并殖吸虫感染所致，以咳嗽、胸痛、气短等为主要表现。 
病初为干咳，继之痰量逐渐增多，咳嗽加剧，痰中可混少量血丝，或为铁锈色或烂桃样血痰。痰 
中可查见虫卵及夏科-莱登晶体。胸膜受累可出现渗岀性胸膜炎、胸腔积液、胸膜增厚或胸膜 
粘连。 

2. 腹型约占30%，多见于感染早期。表现为腹痛、腹泻、恶心、呕吐等症状。腹隐痛为全 
腹或以右下腹为主。腹泻为黄色或淡黄色稀便，每天2~4次。查体偶可扪及腹部结节与肿块。 
虫体侵犯肝脏可形成嗜酸性肝脓肿，可出现肝功能异常等。 

3. 皮肤型主要为皮下结节或包块。卫氏并殖吸虫病皮肤型占10%，一般不 游走; 斯氏并 
殖吸虫病皮肤病型占50%~80%,游走性为主要特点。结节或包块可在腹部、胸部、腰背及四肢 
的皮下深层肌肉内扪及，直径 l~6 C m， 表面皮肤正常，触之有痒感或疼痛感，活检可查见童虫。 

4. 脑脊髓型多见于儿童卫氏并殖吸虫病。脑型常有颅内压增高，伴颅内占位病变表现， 
可反复癫痫发作，视、幻觉及肢体感觉异常，或瘫痪、失语，偏肓等。四川并殖吸虫病可表现为蛛 
网膜下腔出血。脊髓型可有下肢麻木感或刺痛，或肢体瘫痪、大小便失禁等。 

5. 其他类型可出现阴囊肿块，大如鸡蛋或拳头，局部轻微疼痛，肿块内可査见虫卵或成 
虫。隐性感染者并无明显症状及脏器损害表现(亚临床型)，而仅皮内试验或血清学检测阳性，血 
嗜酸性粒细胞增高。 

【实验室检查】 

( 一 ) —般检查 

急性患者外周血白细胞总数增多，嗜酸性粒细胞比例明显增高，可占30%~40%；脑脊液、胸 
水、腹水及痰中嗜酸性粒细胞也可 增高; 血沉明显加快。 

(二） 病原检查 

1. 痰液卫氏并殖吸虫病患者清晨痰涂片或经10%氢氧化钾溶液消化浓集后，镜检可见 
虫卵，以及夏科-莱登晶体。 

2. 粪便约15%~40%本病患者粪便中可査见并殖吸虫虫卵。 

3. 体液脑脊液等各种体液可査见并殖吸虫虫卵，嗜酸性粒细胞增高及夏科-莱登晶体。 

4. 活组织检查皮下结节或包块病理检查可见并殖吸虫虫卵、童虫或成虫。四川并殖吸虫 
引起的皮下包块可见典型的嗜酸性肉芽肿。 



(三） 免疫学检查 

早期或轻度感染的亚临床型及异位损害病例,常根据特异性免疫学方法诊断。 

1. 皮内试验以 1 : 2000成虫抗原 0.1ml 注射于前臂皮内,20分钟后皮丘 >12mm、 红晕 
>20mm 者为阳性反应.阳性率可达95%.常用于现场流行病学调查,简便易行，但与华支睾吸虫、 
血吸虫等吸虫有部分交叉反应而出现假阳性。 

2. 后尾蚴膜试验痰并殖吸虫卵阳性患者中此试验阳性率较高，特异性较强，具有早期诊 
断价值，但须 il •:意其他吸虫有部分交叉反应， 

3. ELISA 检测可采用间接法、双抗体夹心法、斑点法等检测，阳性率达95%以上，特异性 
较强，可作为诊断参考。有报道，以 EUSA 法将噬菌体随机肤库筛选获得的卫氏并殖吸虫模拟 
抗原表位用于卫氏并殖吸虫病的诊断具有潜在的应用前景。 

4. 免疫印溃试验由凝胶电泳、转移电泳、固相免疫3种方法构成的免疫印渍试验，是分析 
蛋白抗原和鉴别生物学活性抗原组分的有效方法。是高度特异性、敏感性的诊断方法，有条件 
的单位可以开始应用 c 

(四） 影像学检查 

X线胸片对胸肺型有重要参考价值,早期可见中下肺野大小不等、边缘不清的类圆形炎性 
浸 润影; 后期可见垅肿及胸腔积液，可伴胸膜粘连或增厚。 CT 或 MRI 检査可显示胸膜肺、腹部、 
脑.脊髓等部位病变状态,或阻塞病变部位等。有报道，采用荧光脱氧葡萄糖-阳电子放射体层 
摄影/计算机扫描 （FDO-PET/CT) 对肝、肺等并殖吸虫病变的诊断有一定参考意义。 

【诊断与鉴别诊断】 

(― ) 诊断 

1. 流行病学资料注意流行区分布或进人流行区的人群，有无生食或半生食溪蟹、 嫩姑或 
饮用溪流生水史等。 

2. 临床表现有流行病学史而出现腹泻、腹痛、咳嗽、咳铁锈色痰、胸腔积液,或有游走性皮 
下结节或包块者应考虑本病的可能性。 

3. 实验室检查在痰、粪及体液中查见并殖吸虫卵，或皮下结节查到虫体是确诊的 依据。 
血清学、免疫学检査有辅助诊断 意义。 

(二）鉴别诊断 

1- 结核病肺型并殖吸虫病早期表现与肺结核相似，囊肿期肺部病变与肺结核球相似，并 
殖吸虫侵犯胸膜引起胸腔积液时又常与结核性胸膜炎相混淆,并殖吸虫侵犯腹膜引起腹腔积液 
时^相似于结核性腹膜炎。但结核病患者低热、盗汗等症状常较明显，结核菌素试验阳性，胸片 
显示病变多位于上肺，可见空洞，痰査抗酸杆菌等有助于鉴别。 

2. 顿内肿瘤脑型并殖吸虫病可有头痛、呕吐、颈强直等与烦内肿瘤表现相似，并殖吸虫感 
染史、发热、肺部病变、痰査虫卵以及脑脊液嗜酸性粒细胞与免疫检査等均有助于签别。 

3. 原发性癒痫脑型并殖吸虫病癫痫发作时与原发性癫痫表现相似,但前者过去无癲痫病 
史，癫痫发作后头痛及肢体无力等可持续数日，原发性癲痫发作后症状常于数小时内消失。疲 
査并殖吸虫虫卵、脑脊液免疫学检査阳性等是鉴别诊断的依据。 

4. 其他疾病腹型并殖吸虫病出现发热、腹泻、肝肿大等表现，与肝脓肿相似。腹型并殖吸 
虫病也可出现食欲缺乏、乏力、球蛋白升高、白蛋白与球蛋白比例降低，与病毒性肝炎相似。但 
并殖吸虫病患者肝区压痛常不明显，血嗜酸性粒细胞显著升高，肝炎病毒标记物阴性，驱虫治疗 
后症状、体征及肝功能迅速改善等有助于诊断。_此外,个别胸肺型病例可表现为肺部占位病变. 
应注意肺癌等相 区别。 
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【预后】 

预后常因致病虫种、感染轻重及病变部位而异。一般病例预后较好，脑型可导致残疾或死 
于脑疝。四川并殖吸虫病侵犯脑组织较卫氏并殖吸虫病为轻，较易恢复，后遗症少,预后较好。 

【治疗】 


(一） 病原治疗 

1. 吡喹酮 （praziquantel) 对卫氏与四川并殖吸虫病均有良好的疗效，不良反应少而轻，疗 
| 程短，服用方便，是目前首选的药物。剂量为 25~30mg/kg， 每天3次，疗程为2〜3天。脑型患者 

宜一疗程后，间隔1周，再给予一个疗程。如果患者对本品过敏，可采用脱敏疗法。 

2. 硫氣酚 (bithionol sulfoxide) 成人剂量每天 3g， 儿童每天 50mg/kg, 分3次口服，连续用 
10-15 天或间日服用,20~30天为一疗程，近期治愈率84%〜95%。脑脊髓型常需2 〜 3个疗程。 
不良反应为腹泻、恶心、呕吐等。可因虫体杀死后释放大量异体蛋白而出现赫氏反应，表现为呼 
吸急促、烦躁不安、发绀、喉头水肿、血压下降等，应立即停用，并给予肾上腺皮质激素等对症治 
疗。孕妇慎用。 

3. 三氣苯达唑 (triclabendazole) 为一种新的苯并咪嗖类衍生物，对并殖吸虫有明显杀灭作 
用，剂量为每天 5mg/kg, 顿服,3天为一 疗程。 疗效与吡喹 酮相似 ，不良反应轻微。 

(二） 对症治疗 

颅内高压者使用脱 水剂; 咳嗽、胸痛者酌情给予镇咳、镇 痛剂； 癫痫发作可给予苯妥英钠或 
地西泮(安定)治疗等。 

(三） 治疗 

脑脊髓型出现压迫症状，经积极内科治疗无效者可外科 手术; 皮下包块可手术切除;胸膜粘 
I 连明显时可行胸膜剥离术等。 

【预防】 

㈠控制传染源 

彻底治疗患者、隐性感染者，以及病猫、病犬等牲畜。调查、管理动物传染源，捕杀对人有害 
或为保虫宿主(含转续宿主)的动物。不用生溪蟹、生揦蛄喂猫和犬等，以防动物感染。 

(二） 切断传播途径 

应切实做到不吃生的或未煮熟透的溪蟹、蜊蛄等，也不饮用生溪水，不随地吐痰。 

(三） 保护易感者 

流行区人群及到深山密林、荒野地区作业或旅行者，要警惕感染此病自然疫源性，应广泛进 
| 行本病防治知识的宣传教育，加强粪便和水源管理。 

(唐红） 
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第三节华支睾吸虫病 

华支睾吸虫病 （clonorchiasis sinensis) 俗称肝吸虫病，是由华支睾吸虫 （C/onorcAis sinmsis) 寄 
生在人体肝内胆管引起的寄生虫病。其临床特征为精神不振、上腹隐痛、腹泻、肝肿大等，严重 
者可发生胆管炎、胆石症及肝硬化等并发症，感染严重的儿童常有营养不良和发育障碍。 

【病原学】 

华支睾吸虫属于吸虫类。外形似葵花籽仁，虫体狭长、扁平状,前端较窄,后端钝圆,大小约 
(10~25)mmx (3~5)mm, 半透明，雌雄同体，有口、腹两个吸盘。雄性生殖器官有1对分支状睾丸， 
前后排列在虫体后处。雌性生殖器官有1个分叶状的卵巢，位于睾丸之前。其虫卵是寄生 
人体最小的蠕虫卵,大小约 (27.3-35.1) (xm x (11.7-19.5) M_m, 黄褐色，形似灯泡状，前端较窄，后 
端钝圆，卵前端卵盖明显，卵盖周缘隆起呈肩峰状,后端有一逗点状突起，卵壳厚,内含发育基本 
成熟的毛蚴。 

成虫寄生于人或哺乳动物肝内的中、小胆管内，有时移居较大胆管或胆总管。产卵后，虫卵 
随胆汁进入肠道，随粪便排出体外。虫卵人水后被第一中间宿主(淡水螺)吞食后，在螺消化道 
内孵出毛蚴，并穿过肠壁向肝脏移行，经胞蚴、雷蚴的无性增殖阶段产生大量尾蚴。尾蝴成熟 
后自螺体逸出，在水中侵入第二中间宿主(淡水鱼、虾)体内发育为囊蚴。终宿主(人或哺乳动 
物）因食人未煮熟的淡水鱼、虾而受染。囊蚴在人或哺乳动物胃肠内经消化液的作用后，幼虫在 
十二指肠内脱囊逸出，继而从胆总管或穿过肠壁经腹腔进入肝脏，在肝内的中、小胆管内发育为 
成虫。从感染栽蚴到成虫成熟产卵需1个月左右,成虫在人体内的寿命可长达 2-30 年。 

【流行病学】 

华支睾吸虫病主要分布于东亚和东南亚，如中国、朝鲜半岛、日本、越南等，约85%病例在中 
国 。我 WI 除西北地区尚未见报道外，已有24个省市自治区有本病的发生或流行,以南方广东广 
西及东北各省多见。根据2005年全国人体重要寄生虫病现状调查报道,我国流行区华支睾吸 
虫感染率为2.40%,推算流行区感染华支睾吸虫人数为1249万人。部分高发区域，综合感染率 
可高达13%~20%。 

(― ) 传染源 

感染华支睾吸虫的哺乳动物(猫、犬、猪等)和人为主要传染源。 

(二）传播途径 

人因进食未煮熟而含有华支睾吸虫囊蚴的淡水鱼如麦穗鱼或虾而感染。感染方式因生活 
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习惯、饮食嗜好而有所不同。但多因生食淡水鱼、虾，也有由于烤、烧、炒、煎小型鱼类不熟而感 
染。此外，用切生鱼肉的刀及砧板切熟食，用盛生鱼的器 na 盛食，甚至饮用锻蚴污染的生水也可 
受染。 

(三）人群易感性 

人对本病普遍易感。感染率高低与居民的生活、卫生4惯及饮食嗜好有密切关系，而与年 
I龄、性别、种族无关。 

【发病机制与病理解剖】 

华支睾吸虫主要寄生在人肝内中小胆管，但也可在胆总管、胆诞、胰腺管甚至十二指肠或胃 
j 内发现。寄生于人体的虫数一般为数十条至数 百条： 感染轻者，无肉眼町见病变，无临床症状。 

I感染较重者，虫数可达数千条以上，肝内胆管及其分支均充满虫体和虫卵，可发生胆管阻塞、胆 
汁淤积等病变。 

发病与虫体机械性阻塞、虫体以胆管的上皮细胞为食并且吸血，从而导致胆管的局部损害 
和黏膜脱落，虫体代谢产物和虫体直接刺激引起局部胆管的炎症、继发性细菌感染及宿主的年 
龄、营养、抵抗力以及其他疾病的并存等有关。 

病变主要在肝内中、小胆管。早期或轻度感染可无明显病理变化，感染较重时，胆管可发生 
囊状或圆柱状扩张，管壁增厚，周围有纤维组织增生。严重感染时，管腔内充满华支睾吸虫和淤 
积的胆汁。病变以肝左叶较明显，可能与左叶胆管较平直，童虫易于侵入有关。 

本病一般不引起肝硬化，但是严重感染的病例，肝细胞可有变性坏死，儿童尤甚，如同时合 
并营养不良，可发展为肝硬化，成为死亡的原因。 

【临床表现】 

本病一般起病缓慢。潜伏期一般为1 〜 2个月。 

轻度感染者不岀现症状或仅在食后上腹部有重压感、饱胀、食欲缺乏或有轻度腹痛，容易疲 
劳或精神欠佳。 

普通感染者有不同程度的乏力、食欲缺乏、腹部不适，肝区隐痛、腹痛、腹泻较常见。 

! 24%~96.3%的病例有肝肿大，以左叶明显，表面似有不平，有压痛和叩击痛。部分患者伴有贫血、 

营养不良和水肿等全身症状。 

较重感染者除普通感染者症状外，可伴有头晕、失眠、疲乏、精神不振、心悸、记忆力减退等 
i 神经衰弱症状。个别患者因大量成虫堵塞胆总管而出现梗阻性黄疸。 

严重感染者常可呈急性起病。潜伏期短，仅15~26天。患者突发寒战及高热，体温高达 
j 39弋以上，呈弛张热。食欲缺乏、厌油腻食物、肝大伴压痛，有轻度黄疽，少数出现脾大。数周后 
!急性症状消失而进入慢性期，表现为疲乏、消化不良等 - 

慢性重复感染的严重病例发展为肝硬化时，可出现黄疸及 r ] 脉高压表现，如腹壁静脉曲张、 
脾大、腹水等。严重感染的儿童可出现营养不良和生长发育障碍，甚至可引起侏儒症。 

【并发症】 

(一） 急性胆管炎和胆囊炎 

急性胆管炎和胆囊炎为最常见的并发症。有疫区居住、旅游史 R 牛.食鱼（虾）史的患者，粪 
检即使没有发现虫卵，也不能排除华支睾吸虫感染导致的胆管炎. 

(二) 胆结石 

华支睾吸虫与胆结石的形成两者有明显的关系,.虫卵、死I 1 •的虫体、脱落的胆管 h 皮细胞 
可成为结石的核心或诱发结石形成。 



(三） 胰腺炎及糖尿病 

成虫阻塞胰管可引起胰腺炎，少数患者伴有糖尿病。 

(四） 肝癌及胆管癌 

长期成虫寄生可诱发肝胆管癌。原发性肝癌尸检,其中约23%有肝吸虫寄生，并确定系由 
肝吸虫引起的原发性肝癌。 

【实验室检查】 

(一） 血象 

白细胞总数及嗜酸性粒细胞轻、中度增加,嗜酸性粒细胞一般在10%~40%之间。个别病例 
出现粒细胞类白血病反应。可有轻度贫血。 

(二） 肝功能试验 

肝功能轻度损害 = 多为轻至中度转移酶升高，黄疸少见。在重度感染者及有肝、胆并发症者， 
特别是儿童营养不良时, "Y- 谷氨酰基转移酶、碱性磷酸酶升高。 

(三） 虫卵检查 

粪便和十二指肠引流胆汁检査，发现虫卵是确诊华支睾吸虫病的直接依据。十二指肠引流 
胆汁发现虫卵机会多于粪检。但前者操作较为困难，临床多不使用。因虫卵较小，直接粪便镜 
检阳性率较■(氏，临床多用集卵法检査。并多次检査，至少每天丨次，连续3天检查类便。 

㈣免疫学检查 

免疫学检查主要用于感染程度较轻者，或用于流行病学调查。常用的方法有成虫纯 C 抗原 
皮内试验 （ID)、 间接细胞凝集试验 (IHA)、 酶联免疫吸附试验 (ELISA)。 因有假阳性存在，不能排 
除既往感染，不应仅根据抗体阳性进行现症诊断。 

㈤其他 

超声波检查、 CT 和磁共振可显示肝内中小胆管多处扩张，胆管内有虫体及其他改变如胆管 
炎症表现。但影像学改变多属非特异性,不能作为明确诊断的依据。 

【诊断】 

1 -流行病学资料居住或到过流行区，有生食或食未煮熟淡水鱼奸史。 

2. 临床表现当出现腹胀、腹泻等消化不良及头昏、失眠等神经衰弱的症状,并伴有肝大或 
其他肝胆系统表现时，应考虑本病的可能。 

3. 实验室检查确诊有赖于粪便或十二指肠引流液中找到虫卵。 IHA、ELISA 等免疫学方 
法，可作辅助诊断。 

【鉴别诊断】 

1. 异形吸虫病由异形吸虫或横川后殖吸虫等所引起。这些吸虫也是通过生食或食未煮 
熟的淡水鱼而感染，虫卵与华支睾吸虫卵极相似，可通过粪检虫卵鉴别。临床上，当反复投以 
驱虫药后，虫卵仍不转阴时,可考虑进行十二指肠液引流检査,如未获得虫卵,应考虑异形吸虫 
感染 D 

2. 病毒性肝炎、肝炎后肝硬化消化道症状及肝功能损害明显，病毒性肝炎血清抗原抗体 
阳性,粪检找不到华支睾吸虫卵可鉴别。 

3- 单纯性消化不良单纯性消化不良患者，无生食或食未煮熟鱼虾史，食后胃部不适，亦伴 
有腹泻，但多无肝 大肩中 无虫卵•但可见未消化的食物残渣。 

4. 胆蠹炎、胆石症华支睾吸虫所引起的胆栽炎、胆石症应与胆石症合并细菌感染引起 
的胆囊炎相鉴别，它们的临床症状相似,但后者感染中毒症状多较为明显。粪便检查是否发现 



虫卵是最重要的区别。 

【预后】 


轻症患者经过治疗，预后良好。合并病毒性肝炎者，可加重肝炎的症状、延长病程，肝功能 
不易恢复正常。重度感染和病程较长的重症患者，出现肝硬化、腹水或伴有病毒性肝炎等合并 
症时，治疗比较困难，但经驱虫治疗后，一般情况和肝脏病变也可好转： 

【治疗】 

(-) 一般治疗和对症治疗 

对重症感染并伴有较重的营养不良和肝硬化患者，应先予以支持疗法，如加强营养、保护肝 
脏、纠正贫血等，待全身情况好转时再予以驱虫治疗。 

(二）病原治疗 

1. 吡喹酮 (praziquantel) 是本病的首选药物，具有疗效高，毒性低，反应轻，在体内吸收、代 
谢、排泄快等优点。治疗剂量为每次 20mg/kg， 每天3次，连服2~3天。此药物的不良反应一般 
轻微而短暂，但当胆管内华支睾吸虫被大量驱出时，有时可引起胆绞痛或慢性胆囊炎急性发作。 
虫卵阴转率几乎达100%。 

2. 阿苯达唑 （albendazole) 又名肠虫清，对本病亦有较好疗效。每天10 〜 20mg/kg， 分2次服， 
7天为1疗程。虫卵阴转率可达95%以上。 

3. 外科治疗患者并发急性或慢性胆囊炎、胆石症或胆道梗阻时，即予手术治疗。继发细 
菌感染者，同时加用抗菌药物，术后应继以病原治疗。 

【预防】 

(-) 控制传染源 

应开展对本病的流行病学调查，及时治疗患者及病畜，以控制或消灭传染源。 

(二） 切断传播途径 

加强粪便及水源管理，不用未经处理的新鲜粪便施肥，不随地 粪便； 不在鱼塘上或河旁建厕 
所。应禁止用粪便喂鱼,防止虫卵污染水源。 

(三） 保护易感染者 

开展卫生宣教，改变不良饮食习惯，不食生的或未熟透的淡水鱼、虾。 

(赵志新） 
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第四节姜片虫病 

姜片虫病 (fasciolopsiasis) 由布氏姜片吸虫 bushi) 寄生在人、猪小肠内所致的人 
畜共患寄生虫病。临床主要表现为腹痛、腹泻、消化功能紊乱〃 


【病 原学】 

布氏姜片吸虫.属于片形科片形属 = 活虫呈楠圆形、扁平似生姜片，虫体大而肥厚,呈肉红 
色，雌雄同体,是寄生于人体最大的吸虫,虫体长达 20~75mm ,宽 8-20mm, 厚达0.5~3_。成虫 
有口及腹吸盘各一个，口吸盘位于虫体前端，腹吸盘呈漏斗状、较大，虫体凭借这发达的腹吸盘 
吸附在宿主的小肠上。成虫每天产卵较多，约25 000个。虫卵为椭圆形,为人体螺虫卵中最大者， 
约 13(Vm x ,卵内含有一未分裂的卵细胞和 20-40 个卵黄细胞,呈棕黄色或淡黄色。 

姜片虫需有两个宿主（扁卷螺和人或猪）才能完成其发育、繁殖的生活史。虫 卵随类 便排出 
体外后，在自然界水中的适宜温度 (26~32"C )与湿度下，经 3-7 周发育成毛蚴孵出。毛蚴侵人其 
中间宿主扁卷螺,经胞蚴、母雷蚴、子雷蚴等阶段而发育成尾蚴，尾蚴从螺体内逸出吸附在水生 
植物如菱角、荸荠、藕节的表面，脱去尾部成毅蚴。当终宿主人或猪生食受染的水生植物时，澳 
梭进士人体或猪体,在小肠经消化液和胆汁作用下，囊壁破裂，尾蚴逸出，借吸盘吸附于十二指 
肠或空肠上段的黏膜上吸取营养，约经 1-3 个月发育成为成虫并产卵。成虫的寿命在人体内一 
般为 4-4.5 年之久，在猪体内约为1年。 

【流行病学】 

本病是地方性传染病,流行于亚洲的温带与热带地区,如东南亚各国。我国除东北、内蒙古、 
新疆、西藏、青海和宁夏外，其余 18 个省（自治区)均有人或猪姜片虫病流行，以南部及中部的水 
乡为主要流行区，并取决于居民是否有生食水生植物的习惯。姜片虫感染有明显的季节性,一 
般发生在9~11月份。 

㈠传染源 

患者和受感染的猪为本病主要传染源,猪又是姜片虫的保虫宿主。 

(二） 传播途径 

異便污染水源是造成本病流行的重要因素。流行区人群因生食含有囊蚴的水生植物而被 
感染，也可能因饮用带有囊蚴的水而被感染。常见的水生植物有大红菱、大菱、四角菱、荸荠和 
英白。流行区多以水浮莲等喂猪，故猪的感染很高。 

(三） 人群易感性 

人群普遍易感,5~20岁的儿童与青少年发病率为最高。但在重流行区,60岁以上的人群感 
染率也很高。感染后无明显保护性免疫，故可重复感染。 

【发病机制与病理解剖】 

主要为机械性损伤及虫体代谢产物被吸收后引起的变态反应和毒性反应。成虫以强大的 
腹吸盘吸附在十二指肠和空肠上段的黏膜上,可引起被吸附的黏膜及邻近组织发生炎症，致使 
患者的消化功能障碍。病变部位充血、水肿、点状充血，甚至形成溃疡或脓肿。黏膜与黏膜下层 I 
可见淋巴细胞、中性粒细胞、嗜酸性粒细胞浸润。虫体大量摄取肠道内养分,加之遮盖肠壁黏膜， 

妨碍肠道对营养物质的消化与吸收,导致营养不良。虫数很多时,可成团堵塞肠腔,形成肠梗阻。 

虫体代谢产物可引起过敏反应，血中嗜酸性粒细胞增多。 

【临床表现】 

潜伏期为1~3个月。 

感染轻者多无症状或症状轻微，如食欲下降，偶有上腹部不适。中、重度者可有恶心、呕吐、 
食欲减退等胃肠道症状。常有间歇性上腹部隐痛.少数为脐周痛，发生于早晨空腹或饭后，偶 
有剧痛或绞痛。可有腹泻或腹泻与便秘交替出现。腹泻每天数次、量多、奇臭，内含未消化的 
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I 食物。更重者，如儿童，可出现全身营养不良表现，如乏力、精神委靡、消瘦、贫血，有不同程度 
的水肿。不少患者有自动排虫史或吐虫史。儿童常有神经症状如夜间睡眠不好、磨牙、抽搐。 

( 少数患者由于长期慢性腹泻水样便或黏液血便，引起严重营养不良、继发肠道和肺部感染而发 
I热，并可发展至全身衰竭而死亡。大量感染者（虫体数可达数千条）可因虫体成团而并发肠 
I梗阻。 


【实验室检查】 

(一） 血象 

白细胞计数稍高，嗜酸性粒细胞增高、可达10% 〜 20%。可有轻度贫血, 

(二） 麵检查 

直接涂片法或沉淀集卵法可找到姜片虫卵，因姜片虫卵大，易于发现。 


； 【诊断】 

凡在姜片虫流行区有生食水生植物史，伴有消化不良、上腹部隐痛、慢性腹泻、食欲减退等 
!胃肠道症状及营养不良者,应考虑本病。粪便中查岀姜片虫卵或在呕吐物中发现成虫时，可确 
诊雌。 


【治疗】 

㈠一般治疗 

本病一般预后良好。重症患者应先加强支持疗法，改善营养，纠正贫血，然后进行驱虫治疗。 
(二）驱虫治疗 

1. 吡喹酮 (praziquantel) 可作为治疗本病的首选药物，具有高效、低毒、使用方便等优点， 
且不良反应轻微。常用剂量为 10~20mg/kg, —天内分3次口服。治疗后1个月虫卵阴转率为 
97.5% 〜 100% o 

2. 硫氯酚 (bithicmol sulfoxide) 成人剂量为 3g, 儿童为 50mg/kg, 晚间顿服或连服2晚，便秘 
可加服泻剂，一次服药后疗效可达70%以上。 

3. 其他槟榔煎剂、硝硫氢胺亦有一定的疗效。 

【预防】 

针对本病的流行环节提出预防措施，加强卫生宣传教育。 

(一） 管理传染源 

普査、普治患者。流行区内的猪应圈养并定期给予药物如吡喹酮等进行驱虫治疗。 

(二） 切断传播途径 

教育儿童不要生食菱角、荸荠等水生植物，不喝生水。猪食的青饲料或其他水生植物应煮 
熟后喂食。加强粪便管理，尤其管好猪粪，粪便应经无害化灭卵处理后方可使用。积极开展养 
鱼养鸭生物学灭螺或化学灭螺。 

(赵志新） 
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第五节丝虫病 


丝虫病 (filariasis) 是由丝虫寄生于人体淋巴组织、皮下组织或浆膜腔所弓 | 起的寄生虫病。目 
前已知的寄生于人体的丝虫有八种:班氏丝虫 bancrqftik 马来丝虫 (Bmgia malayik 
帝汶丝虫 （ Brugia timori) 寄生于人体的淋巴 系统; 盘尾丝虫 （ Onchocerca oo&uto)、 罗阿丝虫 LLoa 
Zoa)、 链尾丝虫 (Mansonella sfreptocerca) 寄生于人体皮下 组织; 常现丝虫 (MmsflneZ&i persto/is)、 奥 
氏丝虫 (M nruone ZZ a ouarrf/) 寄生于人体腔。丝虫流行面广，在我国流行的有班氏丝虫及马来丝虫， 
临床特征在早期主要为淋巴管炎与淋巴结炎.晚期为淋巴管阻塞及其产生的系列症状。本节重 
点介绍班氏丝虫病和马来丝虫病。 

1997年世界卫生组织通过决议，到2020年要在全球消灭淋巴丝虫病。2008年11月初，卫 
生部部长陈竺郑重宣布:经世界卫生组织审核认可，我国率先在全球 83 个丝虫病流行国家和地 
区中消除丫丝虫病，为全球消除丝虫病树立了典范。这是我国继宣布消灭天花和实现无脊髓 
灰质炎目标以来，在公共卫生领域取得的又一项重大成就。但在原丝虫病流行区，目前仍有数 
十万慢性丝虫病患者。 

【病 原学】 

C—) 成虫 

班氏和马来丝虫成虫形态相似,外形乳白细长,表面光滑,雌雄异体,但常缠绕在一起。班 
氏雄虫 (28.2~42)mm x 0.1mm, 马来雄虫身长 稍短; 马来雌虫 (80~100)mmx (0.24~0.30)mm, 两种 
雄虫的^构相似，差别甚微.主要区别为肛孔周围的乳突数目及分布不同，班氏雄虫肛孔两侧有 
8-10 对乳突，马来丝虫仅有 4 对，在肛孔至尾端班氏雄虫有 i 〜 2 对乳突，而马来雄虫则无。成虫 
估计可活10~15年。 

(二）微丝蚴 

雌虫胎生幼虫,称微丝蚴 （microfilariae), 主要出现在外周血液，呈丝状活动，微丝蚴从淋巴系 
统进人血液循环后，白天多藏匿于肺的微血管内，夜间进入周围血液循环，有明显的夜现周期性 
(nocturnal periodicity), 通常马来微丝蚴为晚8时至次日晨4时，班氏微丝蚴为晚10时至次曰晨 
2时。微丝蚴夜现周期性的机制尚未完全清楚。微丝蚴在人体内一般可存活2~3个月，长者可 
达数年。班氏丝虫微丝蚴在实验动物身上可活9个月以上。 

㈢生活史 

班氏和马来丝虫生活史分为两个阶段:一个阶段在蚊虫 （中间宿主) 体内,另一阶段在人(终 
宿主)体内。 

1. 在蚊体内含有微丝蚴的人血被蚊虫叮咬吸人蚊胃，微丝蚴经！_ 7 小时脱鞘，穿过胃壁 
经腹腔进人胸肌,发育为寄生期幼虫.约1~3周经两次规皮,发育为感染期幼虫，离开胸肌，移行 
到蚊下唇,再叮咬人时,侵人人体。 

2. 在人体内感染期幼虫侵人人体后，部分幼虫在组织内移行和发育过程中死亡,部分幼 
虫到达淋巴管或淋巴结.发育为成虫。两种丝虫寄生在人体的部位有所不同，班氏丝虫主要寄 
生在浅表淋巴系统以及下肢、阴囊、精索、腹股沟、腹腔等处的深部淋巴系统;马来丝虫多寄生于 
h '下肢浅表淋巴系统。从幼虫侵入人体至微丝蚴出现于外周血液，班氏丝虫需 8-12 个月，马 
来丝虫需3~4个月。两种丝虫的寿命一般为4~10年，个别可长达40年。 

【流行病学】 

丝虫病 M 世界分布,班氏丝虫病分布极广，主要流行于亚洲、非洲、大洋洲及美洲的一些地 


^ 第八章蠕虫病 

区。马来丝虫病仅流行于亚洲。帝汶丝虫病流行于印度尼西亚东南部的一些岛屿。我国曾有 
16个省、市、自治区流行本病，通过40多年的努力防治，我国取得了一系列令世界瞩目的成果。 
其中，最著名的是“传播阈值理论”。通俗地说，消除丝虫病并不是把病原、蚊虫完全消灭，而是 
把病原控制到一个临界水平，就可以阻断传播，这个临界水平就是“阈值”。当人群微丝蚴感染 
率约为1%时，丝虫病传播已无流行病学意义。在这种情况下.微丝蚴血症可于数年内陆续转阴， 
在未转阴前虽然仍可使蚊虫感染,但感染率和感染度都相当低，不足以形成丝虫病传播。根据 
这一结论，我国最终确定了基本消灭丝虫病的标 准：以 行政村为单位，经过防治，人群微丝蚴感 
染率降低至1%以下，可以作为阻断丝虫病传播指征。2007年5月9 H ,世界 J 1 生组织审核认 
| 可 :中国 成为全球第一个宣布消除丝虫病的国家。在我国，丝虫病已经成为一个旧时代的背影， 
渐行渐远。 

(-) 传染源 

主要为血内含微丝蚴的人。马来丝虫还可寄生在猫、犬、猴等哺乳动物体内，这些动物可作 
为其主要的储存宿主并成为本病可能的传染源。 

(二）传播途径 

通过蚊虫叮咬传播。班氏丝虫病的传播媒介主要是淡色库蚊、致乏库蚊.其次是中华按蚊， 
马来丝虫病以中华按蚊为主要媒介。沿海地区东乡伊蚊也能传播班氏和马来丝虫病，而微小按 
蚊是海南省班氏丝虫病流行区的媒介蚊种之一。 

(=) 易感人群 

人群普遍易感。男女发病率无显著差异，以20~25岁的感染率与发病率最高。病后可产生 
一定免疫力,但不能阻止再次感染。 

㈣ 流行特征 

在蚊虫滋生季节(5~10月份)，本病发病率较高，此时的气候最有利于微丝蚴在蚊体内发育。 
但在南方 ，一 年四季气候都较温暖，终年都可有本病流行,具有家庭聚集性= 


【发病机制与病理解剖】 

丝虫病的发病和病变主要由成虫引起,感染期幼虫也起一定作用。病变的发展与感染的虫 
种、频度、感染期幼虫进人人体的数量、成虫寄生部位、机体的免疫反应及继发感染等有关。在 
感染期幼虫侵人人体发育为成虫的过程中，幼虫和成虫的分泌及代谓 f 产物可引起局部淋巴系统 
的组织反应与全身过敏反应，表现为周期性的丝虫热、淋巴结炎和淋巴管炎，可能由 I 型或 m 型 
变态反应所致。后期表现为淋巴管阻塞性病变及继发感染，与 IV 型变态反应相关。 

丝虫病的病变主要在淋巴管和淋巴结。急性期表现为渗出性炎症•淋巴结充血、淋巴管壁 
水肿，嗜酸性粒细胞浸润，纤维蛋白沉积。继之,淋巴管和淋巴结内逐渐出现增生性肉芽肿，肉 
芽中心为变性的成虫和嗜酸性粒细胞，周围绕有纤维组织和上皮样细胞，此外尚存大量聚集的 
淋巴细胞和浆细胞，形成类结核结节。病变严重者,可因组织坏死、液化、大量嗜酸性粒细胞浸 
润，形成嗜酸性脓肿。慢性期淋巴管内皮细胞增生，内膜增厚及纤维化，管腔内有息肉或纤维栓 
子,形成闭塞性淋巴管内膜炎。淋巴管和淋巴结的阻塞可致远端淋巴管内压增高，形成淋巴管 
曲张和破裂。淋巴液侵人周围组织及器官，不断刺激局部组织，使纤维组织大量增生，皮下组织 
增厚、变粗、皱摺、变硬，形成象皮肿。由于局部血液循环障碍，易继发细菌感染，使象皮肿加重 
及恶化，甚至形成溃疡。 


【临床表现】 

本病的临床表现轻重不一，无症状感染者约占半数。班氏及 H 来丝虫病潜伏期为4个月 -I 
年不等，帝汶丝虫病潜伏期为3个月。 
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(一） 急性期 

1. 淋巴结炎和淋巴管炎好发于四肢.以下肢多见。淋巴结炎可单独发生，淋巴管炎一般 
都伴有淋巴结炎 = 临床表现为不定时周期性发作的腹股沟和腹部淋巴结肿大、疼痛，继之淋巴 
管肿胀，疼痛，沿大腿内侧向下蔓延.形成离心性发展的红线 ，称“ 逆行性淋巴管炎”，每月或数月 
发作一次,一般持续 1-3 天。发作时伴有畏寒、发热、全身乏力。当炎症波及皮内微细淋巴管时， 
局部皮肤出现弥漫性红肿、发亮.有灼热压痛，类似丹毒，称“丹毒样性皮炎”，俗称“流火”，持续 
约1周消退 c 

2. 丝虫热周期性发热,伴畏寒、寒战，体温可达 40<C ，部分患者仅发热无寒战,2~3天消 
退。班氏铨虫病流行区多见丝虫热发作。 

3 -精囊炎、附睾炎、睾丸炎主要见于班氏丝虫病。表现为一侧腹股沟疼痛,向下赛延至阴 
囊，可向大腿内侧放射。睾丸及附睾肿大,有压痛,精索上可触及一个或多个结节,压痛明显，炎 
症消退后缩小变硬，反复发作后肿块可逐渐增大。由于丝虫病极少引起输精管本身病变，精液 
内仍存在精子，因此，丝虫病很少引起不育。 

4. 肺嗜酸性粒细胞浸润综合征又称••丝虫性嗜酸性粒细胞增多症 (fflarialhypereosinophflia)”。 
表现畏寒、发热、咳嗽、哮喘、淋巴结肿大等。0$部有游走性浸润灶，胸片可见肺纹理增粗和广泛 
粟粒样斑点状阴影,痰中有嗜酸性粒细胞和夏科 -莱登 晶体。外周血嗜酸性粒细胞增多，占白细 
胞总数的20%~80%。血中有时可找到微丝蚴,少数还可出现荨麻疹及血管神经性水肿等。如 
不治疗，微丝呦血症可持续10年左右。 

(二） 慢性期 

慢性期以淋巴系统增生和阻塞引起的表现为主。 

1. 淋巴结肿大和淋巴管曲张肿大淋巴结内淋巴窦扩张，其周围的淋巴管向心性曲张形成 
肿块，见于一侧或两侧腹股沟和股部，触诊似海绵状包囊，中央发硬，穿刺可抽出淋巴液，有时可 
找 H 微丝蚴。淋巴管曲张常见于精索、阴囊及大腿内侧。精索淋巴管曲张常相互粘连成索状， 
易与精索静脉曲张混淆,且两者可并存。 

2. 鞘膜腔积液多见于班氏丝虫病。系精索及睾丸淋巴管阻塞，淋巴液淤滞于鞘膜腔内所 
致。积液少时无症 状; 积液多时，患者可有重垂或下坠感,阴囊体积增大，皱褶消失，透光试验阳 
性，积液常呈草绿色.也可为乳白色,穿刺液离心沉淀可找到微丝蚴。 

3. 乳糜尿 （rhyharia) 为班氏丝虫病晚期的主要表现之一。乳糜尿患者淋巴管破裂部位多 
在肾孟及输尿管,很少在膀胱。临床上常突然出现,发作前可无症状,也可伴有畏寒、发热，腰部、 
盆腔及腹股沟处疼痛，继之出现乳糜尿。乳糜尿易凝固，可堵塞尿道，致排尿困难，甚至出现肾 
绞痛。 乳糜® 呈乳白色.混有血液时呈粉红色,静置可分三层:上层为脂肪,中层为较清的液体， 
混有小凝块，下层为粉红色沉淀物，含红细胞、淋巴细胞及白细胞等,有时能找到微丝蚴。 

4 '淋巴水肿与象皮肿两者常同时存在，临床上难以鉴别。淋巴水肿可因淋巴液回流改善 
后自行消退荇淋巴回流持久不畅，则发展为象皮肿，表现为凹陷性坚实性水肿，皮肤变粗增厚、 

皮皱加深，有苔藓样、疣状结节,易继发细菌感染，形成慢性溃疡。象皮肿常发生于下肢,少数见 
于阴 •凝 、阴茎.阴唇、上肢和乳房。 

【实验室检查】 

(~)白细胞总数和分类 

内细胞总数在 （10-20)x 10 9 /L 之间，嗜酸性粒细胞显著增高，占白细胞总数的20%以上，如 
继发感染，中性粒细胞亦显著增高。 

(二）微丝蚴检查 

微丝蚴检查是确诊丝虫病主要依据。一般在晚10时至次日晨2时检出率较高。 



1. 涂片法取耳垂血3滴(约 60 jjl 1)， 置于洁净玻片上，用另一张玻片涂成约 2o m x3cm 血膜，干 
后在清水中溶血5~10分钟，染色镜检。20世纪80年代后,规定采用六大滴双片法，即要取血1卿1。 

2. 鲜血法取耳垂血 20^r 滴于玻片上，加盖玻片低倍镜查找微丝蚴=阳性时可见微丝蚴 
自由摆动，前后屈伸。此法阳性率低。 

3. 浓集法取抗凝静脉血 2ml， 加蒸馏水 8~10ml， 溶血后离心，取沉淀镜检查寻找微丝蚴。 
此法阳性率高。 

4. 白天诱虫法白天口服乙胺嗪 100mg， 在 15.30,60 分钟分别采外周血镜检。 

5. 微孔膜过滤法取抗凝静脉血，经孔径为 3M.m 微孔膜过滤器，微丝蚴留于薄膜上，用热 
的苏木精染色后镜检。此法检出率高于涂片法和浓集法。 

(三） 各种体液微丝蚴检查 

鞘膜积液、乳糜尿、淋巴液、乳糜腹水、心包积液等体液中可检出微丝蚴。 

(四） 活组织检查 

皮下结节、浅表淋巴结、附睾结节等处均可进行活组织检査，查找成虫并观察相应的病理变化。 
(£) 免疫学检查 

免疫学检査包括皮内试验、间接免疫荧光抗体检查、补体结合试验.酶联免疫吸附试验等。 
但因与其他线虫有交叉反应，特异性不高。 

(六） 分子生物学检查 

DNA 杂交试验及 PCR 等技术可用于丝虫病的诊断。 

(七） 淋巴管造影 

常显示输入淋巴管扩张和输出淋巴管狭小，淋巴结实质缺损显影。 

【并发症】 

主要并发症为继发细菌感染。长期应用免疫抑制剂者患丝虫病后，极易继发细菌感染，出 
现寒战、高热、毒血症状。 

【诊断】 


(-) 流行病学与临床诊断 

有蚊虫叮咬史，结合典型的周期性发热、离心性淋巴管炎、淋巴结肿痛、乳糜尿、精索炎、象 
皮肿等症状和体征，应考虑为丝虫病。 

仁）实验室诊断 

外周血中找到微丝蚴即可确诊。 

(三）治疗性诊断 

对于疑似丝虫病而血中找不到微丝蚴者，可试服乙胺曝,药物作用于丝虫成虫，部分患者可 
在2~14天后出现淋巴系统反应和淋巴结结节，有助于丝虫病的诊断。 


【鉴别诊断】 

丝虫病所致的淋巴管炎及淋巴结炎应与细菌感染相 鉴别。 丝虫性附睾炎、鞘膜积液应与结 
核病相鉴别。丝虫病晚期出现的腹股沟肿块要与腹股沟疝相鉴别、淋巴象皮肿应与局部损伤、肿 
瘤压迫、手术切除淋巴组织后引起的象皮肿相鉴别。丝虫性乳糜尿需勺结核、肿瘤等引起者鉴别、' 

【预后】 

本病早期一般不危及生命，及时诊断，早期治疗,预 if? 良好晚期对患 荇 的劳动力影响较大. 
易合并感染而危及生命，预后相对较差。 



(一） 病原治疗 

1. 乙胺嗪 （diethylrarbamazine) 又名海群生 （hetrazan)， 对微丝蚴和成虫均有杀灭作用。为 
目前治疗丝虫病的首选药物。对马来丝虫病疗效好而迅速。其剂量和疗程取决于丝虫种类、患 
者的具体情况及感染程度。治疗方法有以下 几种： 

(1) 短程疗法 :适用 于马来丝虫病患者。成人 1.5g，一 次顿服，或 0.75g， 每天2次，连服2天。 

⑵中程 疗法: 常用于班氏丝虫病。每天 0.6g, 分为2~3次口服，疗程7天。 

⑶间歇疗 法：成 人每次 0. 5 g, 每周1次，连服7周，此法阴转率高，疗效可靠，不良反应小。 

⑷流行区全民食用乙胺嗪 药盐: 药盐为每千克食盐加 3g 乙胺嗦，食用6个月，可取得一定疗效。 

乙胺嗪无明显不良反应，主要是在治疗过程中大量微丝蚴或成虫死亡可能出现过敏反应。 
对严重心、肝、肾疾患，活动性肺结核、急性传染病、妊娠 3 个月内或 8 个月以上、月经期妇女应 
缓用或禁用。 

2. 伊维菌素 （ivermectin) 对微丝蚴与乙胺嗪有相同的效果，但不良反应更轻，成人100~ 
ZOOjxg/kg， 单剂或连服2天。 

3. 呋喃嘧酮 （furapyrimidone) 对班氏丝虫成虫和微丝蚴均有杀灭作用。每天 20mg/kg， 分 
2~3次，连服 7 天。不良反应与乙胺嗪相仿。 

4. 多西环素 (doxycycline) 200mg/d 治疗8周可抑制班氏微丝蚴产生达14个月，可减少但 
不能清除成虫。 

5 -阿苯达唑 Ulhendazole) 成人单剂 400mg/kg， 常与乙胺嗉和伊维菌素联用。 

(二） 对症治疗 

1. 淋巴管炎及淋巴结炎可口服泼尼松、保泰松、阿司匹林，疗程2~3天。有细菌感染者加 
用抗菌药物。 

、 2. 乳糜尿卧床休息时加腹带、抬高骨盆部，多饮开水，多食淡菜，限制脂肪及高蛋白饮食。 

必要时可用1%硝酸银或12.5%碘化钠溶液作肾盂冲洗，或采用外科手术治疗。 Xj ■乳糜血尿者， 
可酌情用止血药。 

3. 象皮肿保持患肢皮肤清洁，避免挤压摩擦，可采用辐射热或微波热疗法。下肢严重的 
$皮肿可施行皮肤移植术,阴囊象皮肿可施行整形术。 

【预防】 


在流行区大力整治卫生环境,消灭蚊虫滋生地，药物 灭蚊; 对人群采取普查普治，全民食用 
乙胺嗪 药盐; 加强个人防护,切断丝虫病传播途径。 


( 阮冰） 
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第六节钩虫病 

钓虫病 (ancylostomiasis,hookworm disease) 是由十二指物钩虫和（或）美洲钩虫寄生人体小 
肠所致的疾病，俗称“黄种病”，“懶黄病”。钩虫感染轻症患#可尤症状.严重贫血者可致心功 
能不全,儿童发育营养不良等。临床常见表现为贫血.营养不良， W 肠功能失调.劳动力下降。 

【病原学】 

寄生于人体的钩虫主要有十二指肠钩口线虫 (.Ancylostomn ,简称十二指肠钩虫)和 

美洲板口线虫 (Necator 简称美洲钩虫)，雌虫较粗 K ,雄虫细短，@部有交合伞。成熟 

十二指肠钩虫雌虫每天产卵10000个至30 000 个; 美洲钩虫5000个至10 000个。两者虫卵相 
似，呈椭圆形，无色透明,卵壳薄，内含2~8个细胞。虫卵随粪便排出，在温暖、潮湿、疏松土壤中. 
24~48小时内发育为杆状蚴。杆状蚴经5~7天发育为丝状蚴，活动力强.可生存数周。当接触人 
体皮肤或黏膜时，丝状蚴侵人人体,从微血管随血流经右心至肺.穿破肺微血管进人肺泡，沿支 
气管上行至咽部，随吞咽活动经食管进人小肠。在小肠内形成 n. 保.再经 3 ~4周发育为成虫，附 
着于肠黏膜，寄生在小肠上段。自幼虫侵人皮肤至成虫成熟产卵的 时间一 般为 4-7 周。钩虫成 
虫寿命可长达 5-7 年，但大多数成虫在 1-2 年内排出体外 c 

【流行病学】 

钩虫感染遍及全球，约有10亿人以上有钩虫感染，尤以热带和亚热带地区最普遍.农村感 
染率明显高于城市，感染高度流行区感染率在80%以上,一般感染率为 5%~30%o 国内 除黑巧 
江、青海、西藏、新疆、内蒙古等省（区)外,其他地区均有不同程度流行，尤以四川、浙江、湖南、福 
建、广西、广东等较重。 

㈠传染源 

主要是钩虫感染者与钩虫病患者。钩虫病患者粪便排出的虫卵数量多.其作为传染源的意 
义更大。 

(二)传播途径 

农村钩虫感染主要经皮肤感染,未经无害化处理的新鲜粪便施肥，污染土壤和农作物，成为 
重要的感染场所，是引起传播的重要因素。人体感染主要是钩蚴经皮肤而感染，亦可生食含钩 
蚴的蔬菜、黄瓜等经口腔黏膜侵人 体内。 住宅附近地面被钩蚴污染.是儿童感染的主要途径。 

(=) 人驗感性 

任何年龄与性别均可感染,尤其是与土壤、粪便等接触机会多的农民感染率为高，感染者 
大多数为菜农、桑民、茶农、棉农、矿工和砖瓦厂工人。儿童较少，男性高于女性，而且可重复 
感染„ 

【发病机制与病理解剖】 

(-) 皮肤损害 

由钩虫幼虫引起皮炎，丝状蚴侵人皮肤后数分钟至1小时，局部皮肤出现红色丘疹，1~2天 
出现充血、水肿以及细胞浸润的炎症反应。感染后24小时，大多数幼虫仍滞留在真皮层及皮下 
组织内，然后经淋巴管或微血管到达肺部。 

(二）肺部病变 

当钩虫幼虫穿过肺微血管到达肺泡时，可引起肺间质和肺泡点状出血和炎症。感染严重者 
可产生支气管肺炎。当幼虫沿支气管向上移行至咽部,引起支气管炎 S 哮喘. 


t 记/ 
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(三）小肠病变 

钩虫口艇咬附在小肠黏膜绒毛上皮，以摄取黏膜上皮与血液为食,且不断更换吸附部位，并 
分泌抗凝血物质，引起黏膜伤口持续渗血。渗血量远较钩虫吸血量为多3并在小肠黏膜上产生 
散在的点状或斑点状出血。严重者黏膜下层可出现大片出血性瘀斑，甚至引起消化道大出血。 

慢性失血是钩虫病贫血的主要原因。贫血程度取决于钩虫虫种、负荷虫数、感染期，并与饮食 
中的铁含 a ,体内铁贮存量有关。长期小量失血可消耗体内铁质贮存,产生低色素性小红细胞 

长期严重缺铁性贫血可引起心肌脂肪变性、心脏扩大、长骨骨髓显著增生、脾骨髓化、指甲 
扁平、反甲、毛发干燥脱落和食管与胃黏膜萎缩等病理变化。儿童严重感染可引起生长发育障碍。 

【 临床表现】 

轻度感染大多数无临床症状，感染较重者可出现轻重不一的临床表现。 

(一） 幼虫引起的临床表现 

主要是钩蚴性皮炎和咳嗽、咳痰等呼吸道症状。皮炎多发生于手指和足趾间、足缘、下肢皮 
肤或臀部，产生红色点状疱丘疹,奇痒。钩虫所致皮炎俗称“粪毒”、“粪疙瘩”或“地痒疹”等。 
一般3〜4天后炎症消退,7~10天后皮损自行愈合。重复感染又可发生钩蚴皮炎，若皮肤抓破，可 
继发细菌感染、形成胺疱。 

感染后1周左右，由于大量钩蚴移行至肺部，患者可出现咳嗽、咳痰、咽部发痒等症状，尤以 
夜间为甚。重者痰中带血，伴有阵发性哮喘、声音嘶哑等症状与低热，持续数周。肺部检查可闻! 
及干啰音或哮鸣音。X线检查显示肺纹增粗或点片状浸润阴影，数天后自行消退。 

(二） 成虫所致的临床表现 

主要包括慢性失血所致的贫血症状和肠黏膜损伤引起的多种消化道症状，少数患者出现上 
消化道出血,极个别患者出现精神症状。 

大多数患者于感染后1~2个月出现上腹隐痛或不适，食欲减退、消化不良、腹泻、消瘦、乏力 
等。重度感染者常有异嗜癖，如食生米、泥土等。偶有发生消化道出血者，表现为持续黑便，常 | 
被误诊为十二指肠溃疡出血。贫血是钩虫病的主要症状。重度感染后3~5个月后逐渐出现进 
行性贫血，表现为头昏、眼花、耳鸣、乏力.劳动后心悸与气促。患者脸色蜡黄，表情淡漠。心前 
区收缩期杂音，血压偏低，脉压增大，心脏扩大，甚至出现心力衰竭。重症贫血伴低蛋白血症者， 
常有下肢水肿，甚至出现腹水与全身水肿。 

孕妇钩虫病易并发妊娠高血压综合征。在妊娠期由于需铁量增加，钩虫感染更易发生缺铁： 
性贫血，引起流产、早产或死胎,新生儿病死率增高。 

【 实验室 检查】 

(~)血象 

常有不同程度贫血，属低色素性小细胞贫血，血清铁浓度显著降低,一般在 9(un 0 l/L 以下。 
网织红细胞数正常或轻度增髙， ft 细胞数大多正常,嗜酸性粒细胞数略增多,严重贫血患者嗜酸 
性粒细胞数常不增多。 

(二） 骨髓象 

显示造血旺盛现象,但红细胞发育受阻于幼红细胞阶段，中幼红细胞显著增多。骨髓游离 
含铁血黄素与铁粒细胞减少或消失，当骨髓内 C 铁耗尽，血清铁显著降低时.才出现周围血中血 | 
红蛋白明显减少。 

(三） 粪便检查 

粪便隐血试验可呈阳性反应。 


1. 直接涂片和饱和盐水漂浮法可查见钩虫卵，因钩虫卵的比重（1.056~1.000)较饱和盐 
水 (1.20) 低，漂浮法可提高检出率。但需与东方毛圆线虫卵鉴别：后者较长而大，卵内细胞数远 
较钩虫卵 (2 〜8个)为多。 

2. 虫卵计数用 Stoll 稀释虫卵计数法和改良加藤 （Kato-Katz) 法测定钩虫感染度，以每克 
粪虫卵数表示 (EPG)。EPG<3000 为轻度感染，3001~10000为中度 感染; >10000为重度感染。 

3. 钩蚴培养法采用滤纸条试管法，将定量的粪便涂在滤纸上，然后置于含水试管中培养 
(20-30^,3-5 天)，对孵出丝状蚴进行虫种鉴别和计数，此方法耗时较长，不能用于快速诊断，现 
在很少应用。 

4. 掏虫法主要用于新药驱虫的疗效考核。方法在驱虫治疗后收集 24-48 小时内全部粪 
便，用水冲洗掏虫并按虫种计数。 

(四）胃、肠镜、胶囊内镜等物理检查 

胃、肠镜检査时在十二指肠、盲肠等有时可见活的虫体。呈细长线条状，长度约 1.0 〜 1.5cm, 
粗约 0.05 〜 0.1cm， 鲜红色、暗红色或咖啡色半透明，蛇样盘曲，蚯蚓样蠕动，一端吸咬于肠黏膜， 
呈 C 形弯曲，游离部分可见蠕动。胃肠道钡餐X线检査有时可见十二指肠下段和空肠上段黏膜 
纹理紊乱、增厚、蠕动增加，被激惹而呈节段性收缩现象等。 

【诊断与鉴别诊断】 

在流行区有赤足下田和“粪毒”史以及贫血等临床表现，应怀疑钩虫病。通过粪便检查有钩 
虫卵者即可确诊。 

钩虫患者有上腹隐痛，尤其有黑便时应与十二指肠溃疡、慢性胃炎等相鉴别，胃肠钡餐与胃 
镜检查有助于鉴别诊断。钩虫病贫血需与其他原因引起的贫血相鉴别，如妊娠期因生理性铁质 
需要增加而摄人不足以及其他原因胃肠道慢性失血所致的贫血等。凡是失血程度与粪便虫卵 
不相称时，应寻找其他原因。 


【治疗】 


包括病原学治疗与对症治疗。 

(一） 钩蚴皮炎 

在感染后24小时内局部皮肤可用左旋咪唑涂肤剂（左旋咪唑 750mg， 硼酸 1.3g， 薄荷 1.3g 
加50%酒精溶液至 100ml) 或15%阿苯达唑软膏1天2~3次，重者连续2天。皮炎广泛者口服 
| 阿苯达挫，每天 l(M5rng/kg， 分2次口服，连续3天,有止痒、消炎及杀死皮内钩虫幼虫的作用， 

| 也可阻止或预防呼吸道症状的发生。 

(二） 驱虫治疗 

目前国内外广泛使用的阿苯达唑 (alhendazole) 和甲苯达唑 （mebendazole), 均能广谱驱肠道 
线虫，其机制是选择性和不可逆性抑制其摄取葡萄糖的作用，使虫体糖原耗竭和抑制延胡索酸 
脱氢酶，阻碍5磷酸腺苷产生，导致虫体死亡，具有杀死成虫和虫卵的作用。但其驱虫作用缓慢， 
于治疗后3 〜 4天才排出钩虫。 

阿苯达唑剂量为 400 mg ， 每天1次，连服2~3天。甲苯达唑为 200mg， 每天1次，连续3天，2 
岁以上儿童与成人剂量相同，1~2岁儿童剂量减半。感染较重者需多次反复治疗。药物不良反 
应轻而短暂，仅少数患者有头昏、腹痛、恶心等。 

复方甲苯达唑(每片含甲苯达唑 100mg， 盐酸左旋咪唑 25mg)， 成人每天2片，连服2天。4 
岁以下儿童的剂量减半。孕妇忌用。治后15天复查，钩虫卵阴转率93% 

复方阿苯达唑(每片含阿苯达唑 67mg， 噻嘧啶 250mg) o 成人和7岁以 1JL 童2片，顿服，治 
疗后2周复查钩虫卵阴转率69.91%。十二指肠钩虫 77. 14%,美洲钩虫为 68.29% c 



(三）对症治疗 

补充铁剂，改善贫血。贫血一般在治疗2个月左右得以纠正。血象恢复正常后，再继续服 
用小剂 量铁剂 2~3个月。孕妇和婴幼儿钩虫病贫血严重,给予小量输血，滴速要慢，以免发生心 
力衰竭与肺水肿 = 严重贫血者应予高蛋白和维生素等营养丰富的饮食。 

【预防】 

1. 管理传染源根据感染率高低，采取普遍治疗或选择性人群重点治疗，如对中小学学生， 
用复方甲苯达唑或阿苯达哇每年进行驱虫.效果较好,有利于阻断钩虫病的传播。 

2. 切断传播途径加强粪便.管理，推广粪便无害化处理。改变施肥和耕作方法，尽量避免 
赤足与污染土壤密切接触,防止钩蚴侵入皮肤。不吃不卫生蔬菜,防止钩蚴经口感染。 

3. 保护易感人群重点在于宣传教育，提高对钩虫病的认识,在钩虫病感染率高的地区开 
展集体驱虫治疗。目前预防钩虫感染的疫苗，尚处于实验研究阶段，还不能用于人体。 

(周智） 
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第七节蛔虫病 

綱虫病 （ascariasis) 是似蝴蝴线虫 (/Iscaris lumbricoides) 寄生于人体小肠或其他器官所致的| 
寄生虫病。流行广泛，儿童发病率高。临床表现依寄生或侵人部位、感染程度不同而异。仅限 
于肠道者称肠蛔虫病 （intestinal ascariasis) ，多无症状,可有不同程度消化道表现。蛔虫钻人胆管、 
胰腺、阑尾及肝脏等脏器，或蚴虫移行至肺、眼、脑及脊髓等器官，可引起相应的异位病变，并可 
导致严重并发症。 

【病原学】 

蛔虫寄生于小肠上段，活体为乳白色或粉红色。雄虫长约 15~30cm, 雌虫长约 20~35c™。 雌 
虫日产卵13万~30万个，分受精卵和未受精卵。未受精卵不能发育，受精卵随粪便排出，在适 i 
宜环境发育为含杆状蚴虫卵(感染性虫 卵)。 幼虫在小肠孵出经第一次銳皮后,侵人肠壁静脉，经 
门静脉至肝、右心、肺。在肺泡及支气管经第2次、3次蜕皮逐渐发育成长。感染后 8-10 天向上 
移行随唾液或食物吞人，在空肠经第4次蜕皮发育为童虫，再经数周发育为成虫。整个发育过1 
程约10~1丨周。宿主体内一般有成虫一至数十条,多者达1000条以上。蛔虫寿命约 10-12 个月。 


【流行病学】 

(-) 传染源 

患者及带虫者粪便含受精卵，是主要传染源。猪、犬、鸡、猫、鼠等动物，以及苍姆等昆虫，可 
携带虫卵或#食后排出存活的虫卵，也可成为传染源。 

(二）传播途径 
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拌鲜菜、瓜果等容易感染，亦可随灰尘飞扬吸人咽部吞下而感染- 

(三） 人群易感性 

普遍易感。儿童地上爬行、吸吮手指等易感染。学龄期儿童感染率高使用未无害化处理 
的人粪施肥的农村，人口感染率达50%。 

(四） 流行情况 

本病是最常见的蠕虫病，世界各地温带、亚热带及热带均有 流行： 发展中闻家发病率高。 

I 根据 WHO 专家委员会流行区分级，我国大部分农村属重度（感染率超过60%)和中度(感染率 
20% 〜 60%)流行区。常为散发，也可发生集体感染。 

【发病机制与病理解剖】 

吞入感染期虫卵后，在小肠孵出幼虫，随血流经肺时其代谢产物和幼虫死亡可产生炎症反 
应。幼虫损伤毛细血管可导致出血及细胞浸润，严重感染者肺病变可融合成片，支气管黏膜嗜 
1酸性粒细胞浸润、炎性渗出与分泌物增多，导致支气管痉挛与哮喘 f 成虫寄生在空肠及回肠上 
| 段，虫体可分泌消化物质附着于肠黏膜，引起上皮细胞脱落或轻度炎症。大量成虫可缠结成团 
引起不完全性肠梗阻。蛔虫钻孔可引起胆道、胰管、阑尾蛔虫病等,胆道蛔虫病可并发急性胰腺 
炎或慢性胰腺炎。蛔虫卵和蛔虫碎片可能与胆石形成有关。 

【临床表现】 

(一） 蛔蚴移行症 

短期内食入大量感染期虫卵污染的食物，蛔蚴肺移行时可有低热、咳嗽或哮喘样发作，嗜酸 
性粒细胞增多，痰少，偶有血丝。双肺有干啰音。胸片可见肺门阴影增粗、肺纹增多与点状、絮 
状浸润影。 

(二） 肠蛔虫病 

多无症状，少数有腹痛与脐周压痛，不定时反复发作。严重感染者有食欲减退、体重下降与 
I贫血等。蛔虫致肠梗阻者常有阵发性腹部绞痛、呕吐，停止排气、排便。可随粪便排出蛔虫。 

(三) 异位蛔虫病 

蝈虫离开寄生部位至其他器官引起相应病变及临床表现称为异位蛔虫病。除了常见的胆 
I 道蛔虫病、胰管蛔虫病、阑尾蛔虫病以外，蛔虫还窜人脑、眼、耳鼻喉、气管、支气管、胸腔、腹腔、 
泌尿生殖道等。蛔虫某些分泌物作用于神经系统可引起头痛、失眠、智力发育障碍，严重时出现 
1 癫痫、脑膜刺激征或昏迷。蝈虫性脑病多见于幼儿，经驱虫治疗后病情多迅速好转。 

㈣ 过敏反应 

蛔虫代谢产物可引起宿主的肺、皮肤、结膜、肠黏膜过敏，表现为哮喘、荨麻疹、结膜炎或腹 
泻等。 

【实验室检查】 

㈠血常规 

幼虫移行、异位蛔虫病及并发感染时血白细胞和嗜酸性粒细胞增多： 

仁)病原学检查 

粪涂片或饱和盐水漂浮法可查到虫卵。改良加藤法 （Katokatz) 虫卵査出率较高。超声检査 
' 及逆行胰胆管造影有助于胆、胰、阑尾蛔虫病的诊断。 

e) 影像学检查 

胆道蛔虫病腹部彩超可显示蛔虫位于扩张的胆总管内或见一至数条 2~5mm 宽的双线状强 
j 回声带。胃蛔虫病X线钡餐检查，可见胃内有的可变性圆条状阴影 I•-指肠蛔虫病X线检査 



可见弧形、环形、“弹簧形”或 “8” 字形影像等。 CT 或 MRI 检査主要对胰管内微小蛔虫诊断有 
一定帮助。 


【诊断】 

根据流行病学史，哮喘样发作、肺部炎症、嗜酸性细胞增高、腹痛等表现，应考虑蛔虫病可 
能。粪便査见蛔虫卵，或粪便排出或呕出蛔虫均可确诊。出现胆绞痛、胆管炎、胰腺炎时应注意 
异位蛔虫病的可能，超声及逆行胰胆管造影有助于诊断。蛔虫性肠梗阻者腹部有条索状肿块， 
影像学发现蛔虫阴影即可诊断。 



C-) 驱虫治疗 

苯咪唑类药物谱广、高效、低毒,常用阿苯达唑 （albendazole) 治疗,用法为400呵,一次顿服， 
虫卵阴转率达90%。严重感染者需多个疗程。治疗中偶可出现姻虫躁动甚至发生胆道獅虫症。 
广谱驱虫药伊维菌素 （ivermectin) 每天服 lOOpg/kg, 连续2天，治愈率近100%。 

(二）异位蛔虫病及并发症的治疗 

胆道蛔虫病以解痉止痛、驱虫、抗炎治疗 为主; 蛔虫性肠梗阻可服豆油或花生油，蛔虫团松 
解后再驱虫治疗,如无效应及时手术治疗。阑尾蛔虫病、急性化脓胆管炎、肝脓肿、出血性坏死 
性胰腺炎均需及早外科治疗。 

【预防】 

养成良好卫生习惯,广泛开展卫生知识宣传。做到饭前、便后洗手,不吃未洗净的蔬菜、瓜 
果。在学校、托幼机构实行普查普治。对粪便进行无害化处理，有利于控制蛔虫病 

(唐红） 
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第八节蛲虫病 

晓虫病 （enterobiasis) 是由螺形住肠线虫 (Enterobim uemticu/oris ,條虫)寄生于人体脑道而引 
起的传染病。该病分布于世界各地，估计有2亿多患者，患者和感染人群主要是儿童。主要症 
状为肛I’ j 周围和会阴部瘙痒。 

【病原学】 

蛲虫成虫细小，呈乳白色。雌虫长 8~13nmi ,宽0.3~0.5_,体直,尾部 尖细; 雄虫大小约是 
雌虫的1/3,尾部向腹部卷曲，有一交合刺。虫卵为椭圆形，不对称 ，一 侧扁平，一侧微凸，无色透 
明在刚出的虫卵内常有蝌抖形胚胎，在适宜环境下发育为含幼虫的虫卵，即感染性虫卵。 
蛲虫的生活史简单.无外界土壤发育阶段。成虫主要寄生于人体回盲部，头部附着在肠黏 



_ 第八章蠕虫病 

I膜或刺入黏膜深层，吸取营养，并可吞食肠内容物。雄虫交配后死亡，雌虫在肓肠发育成熟后向 
下移动，在宿主入睡后爬出肛门产卵，每次产卵约1 X 10 4 个，产卵后多数雌虫死亡，少数可再回 
到肛门内，甚至可进入尿道、阴道等。刚排出的虫卵在宿主体温条件下，6小时即发育为含杆状 
蚴的感染性虫卵，蛲虫不需中间宿主。虫卵随污染的手、食物等进人人体肠道并发育为成虫。 
这种自身感染是蛲虫病的特征，也是需多次治疗才能治愈的原因。虫卵亦可在肛门周围孵化， 
幼虫经肛门逆行进人肠内并发育为成虫,这种感染方式称为逆行感染。 

蛲虫虫卵对外界环境的抵抗力较强 ，一 般消毒剂不易将其杀死。在室内阴凉、潮湿不通风 
的环境中可存活数2~3周以上。煮沸、5%苯酚、10%甲酚皂溶液及10%煤酚皂可杀灭虫卵。 

【流行病学】 

蛲虫病为世界性疾病，发展中国家的发病率高于经济发达的 国家； 温带、寒带地区感染率高 
于热带，尤以居住拥挤、卫生条件差的地区多见。儿童是主要的感染人群，根据流行病学调査， 
幼儿园儿童的感染率为40%左右，有的高达60%。 

(-) 传染源 

人是蛲虫唯一的终宿主，患者是唯一的传染源，排出体的虫卵即具有传染性。 

(二) 传播途径 

蛲虫主要经消化道传播。 

1. 直接感染虫卵多经手从肛门至口入而感染，为自身感染的一种类型。 

2. 间接感染虫卵经生活用品及受污染的食品而感染。 

3. 通过呼吸道感染虫卵可漂浮于空气尘埃中，从口鼻吸入而咽下感染。 

4. 逆行感染虫卵在肛门周围孵化，幼虫从肛门逆行入肠内而感染。 

(三） 易感人群 

人对本病普遍易感，但以儿童感染率高。有家庭聚集性。 

【发病机制与病理改变】 


蛲虫头部可刺入肠黏膜，偶尔可深入黏膜下层，弓I起炎症及微小溃疡。由于蛲虫寄生期短 
暂，故肠黏膜病变轻微。蛲虫偶尔可穿破肠壁，侵人腹腔或阑尾，诱发急性或亚急性炎症反应。 
极少数女性患者可发生异位寄生，如侵人阴道、子宫、输卵管等，引起相应部位的炎症。雌虫 
在肛门周围爬行、产卵导致局部瘙痒，长期慢性刺激及搔抓产生局部皮肤损伤、出血和继发 
感染。 


【临床表现】 


蛲虫病的主要症状为肛门周围和会阴部瘙痒，夜间更甚。由于搔抓致局部炎症、破溃和疼 
痛 3 儿童患者常有睡眠不安、夜惊、磨牙等表现，有时有食欲缺乏、腹痛、恶心等消化道症状。侵 
入尿道可出现尿急、尿频、尿痛与遗尿。侵入生殖道可引起阴道分泌物增多和下腹疼痛不适。 
偶尔蛲虫可经子宫与输卵管侵人盆腔，形成肉芽肿，易误诊为肿瘤。轻度感染者一般无症状，卫 
生习惯良好者可自愈。 

【实验室检查】 

1. 成虫检查根据雌虫的生活习性，于患者人睡后1~3小时，可在其肛门、会阴、内衣等处 
找到成虫，反复检查多可确诊。 

2. 虫卵检查最常用棉签拭子法及透明胶纸粘贴法。一般于清晨便前检查，连续检査3~5 
次，检出率可接近100%。由于雌虫多不在肠道内产卵，因此粪虫卵检出率小于50%。 



【诊断】 


凡有肛门周围及会阴部瘙痒者均应考虑蛲虫病。家庭内曾有蛲虫感染病例的异位损害患I 
者，也应想到蛲虫病的可能，査到成虫或虫卵可确诊。 

【治疗】 

驱蛲虫治疗可快速有效治愈，由于感染途径和生活史的特性治疗需重复卜2次。 

(― ) 内服药 

可选用以下药物之一进行 治疗： 

1. 阿苯达唑 （albendazole) lOOmg 或 200mg 顿服,2周后重复一次，可全部治愈。 

2. 甲苯达唑 （mebendazole) 主要是抑制虫体摄人葡萄糖。成人与儿童剂量相同，剂量为 
lOOmg/d, 连服3天，治愈率达95%以上。 

3. 噻嘧啶、双萘羟酸噻嘧啶(抗虫灵）为广谱驱虫药，抑制虫体胆碱酯酶。小儿 30mg/kg, | 
成人每次 1.2~1.5g, 睡前顿服，疗效80%以上。2周重复一次。伊维菌素、三苯双脉也可选用。 

4. 中医中药以百部、川棟、槟榔等为主的驱蛲汤，每天丨剂，连服 3 天,有效率95%以上。I 
(二）外用药物 

如烧虫膏、2%氧化氨基汞软膏涂于肛门周围,有杀虫和止痒双重作用。 

【预防】 


根据本病的流行特点，单靠药物不易根治，需采取综合性防治措施。 

(一） 控制传染源 

发现集体‘性儿童机构或家庭内感染者,应进行蛲虫感染普查, 7 _ 10 天重复检查一次，以消除 
传染源。 

(二） 切断传播途径 

切断传播途径是防治的基本环节之一。要加强个人卫生防护，对污染物品要进行彻底消毒 
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第九节旋毛虫病 


旋毛虫病 （trichinosis) 是旋毛线虫所致的动物源性人畜共患寄生虫病，因生食或半生食含旋 
毛虫幼虫的肉类而感染。临床主要特征为胃肠道症状、发热、肌肉剧烈疼痛、嗜酸性粒细胞明显 
增高。幼虫移行至心、肺、脑时，可引起心肌炎、肺炎或脑炎等。 

【病原学】 

旋毛虫 （Trichinella spiralis ) 属于线形动物门，线虫纲，旋毛线虫属 （7Wc/w>icZ/a)。 虫体细小， 
雌雄同体。常寄生于十二指肠及空肠上部，在宿主体内发育过程分为成虫、脱囊期幼虫、移行期 


_ 第八章蠕虫病 

幼虫和成囊期幼虫4个阶段。人或动物吞食含活幼虫包癱的肉类后，包贺被胃液消化，旋毛虫 
幼虫自囊中逸出，侵人小肠黏膜绒毛上皮吞食血浆及细胞液.经5~7天,4次蜕皮发育为成虫。 
雌雄交配后雄虫即死亡。雌虫于交配后第5~7天胎生幼虫：雌虫产幼虫1500~2000条，约4周 
后从粪便排出。少数幼虫从肠腔排出体外，多数经血循环达全身,此谓为移行期幼虫。幼虫只 
能在横纹肌发育成长。幼虫穿破微血管进人肌纤维逐渐长大，约4周后在其周围形成梭状包囊， 
称为囊虫期幼虫。包囊内含2条或以上幼虫，6 〜 18个月后钙化.幼虫死亡，平均寿命5~10年。 
活成囊期幼虫被宿主吞食后重复其生活史。不同地区的旋毛虫,生物学'持性与致病力差异明显。 

旋毛虫包囊对外界抵抗力很强，猪肉中的包囊在 -15 丈环境能存活20天，在 -12 冗 可生活 
57天。熏烤、腌制、暴晒等加工肉制品不能杀死旋毛虫幼虫I 


【流行病学】 

( 一 ) 传染源 

宿主包括家畜与100余种野生动物。家畜中以猪为主，鼠也是重要的传染源。我国东北与 
中原地区野外散放养猪，猪食含幼虫包囊的肉屑而感染。狗感染率较高，鼠、猫及熊、野猪、狐、 
狼等是保虫宿主。 

仁）传播途径 

多因生食被感染动物的肉类及其制品而感染，其中生食猪肉感染者超过90%。有部分地区 
居民将生猪肉丝伴作料调味后食用易受感染。带旋毛虫幼虫或包囊的粪便污染食物或水，被食 
入后也可导致感染。近年来，由于一些猎奇进食生冷食物原因，在城市引起旋毛虫病也屡有报道。 

(三）易感人群 

普遍易感染，主要与生食肉类的饮食习惯有关。感染后有一定免疫力，再感染可无或仅有 
轻度症状。 

㈣ 流行情况 

本病广泛分布于世界各地。西欧与北美发病率较高。我国云南、西藏、广东、湖南、福建、河 
北、四川、辽宁、黑龙江、吉林、河南、湖北、广西及香港特区均有发生或流行。 

【发病机制与病理解剖】 


旋毛虫的致病作用及病情轻重与感染数量、发育阶段、人体免疫反应状态有关。吞食10~20 
个包囊者可不发病，吞食数千个者发生严重感染，甚至可致命。主要病变是移行期幼虫侵入血 
流至内脏器官，其机械及代谢产物刺激所致。旋毛虫感染早期 IL-3、1L-4 等增多，提示还可能与 
细胞因子有关。 

旋毛虫在空肠引起黏膜充血、水肿、灶性出血，但病变常较轻。在各脏器中由于血管损伤， 
产生急性炎症与间质水肿。旋毛虫病心肌炎为细胞浸润与灶性坏死，继以肌束纤维化，但尚未 
见其形成包囊，心肌炎并发心衰是本病死亡的主要原因。重度感染者幼虫可侵入中枢神经系统 
引起脑膜脑炎，皮质下可见肉芽肿性结节。脑脊液偶可査见幼虫。幼虫损伤肺毛细血管可引起 
灶性出血、水肿甚至支气管肺炎。 

感染2〜3周后幼虫定居于骨豁肌引起旋毛虫病肌炎，常侵犯膈肌 、舌肌 、卩且嚼肌、肋间肌、颈 
肌、肱二头肌与腓肠肌等。主要病变依次为 :肌 肉纤维变性，肌横纹消失，嗜酸性颗粒和肌浆溶 
解; 幼虫死亡后引起肉芽肿 反应; 在视网膜、胰腺、肝、肾、胎盘、胆囊、乳腺、骨髓及淋巴结等组织 
内偶可发现旋毛虫幼虫，并造成一定损害出现相应症状 


【临床表现】 

潜伏期为2~45天，多为10~15天。症状轻重与感染虫量成正比。根据临床症状可分3期。 



(-) 早期 

早期为成虫在小肠的阶段，多为肠炎症状，起病第1周可有腹泻水样便、腹痛、恶心等表现。 
本期症状轻而短暂。 

(二）急性期 

急性期为幼虫移行阶段.于起病第2周起，幼虫移行导致中毒过敏症状。畏寒、发热，体温 
达 38-40T., 弛张热或不规则热，持续2~4周，重者可达6周。发热时80%的患者多有眼睑与面 
部水肿，严重者下肢 水肿， 约20%病例有荨麻疼或猩红热样皮疹。可有结膜下或指甲下线状出 
血。突出的是全身肌肉剧烈疼痛、肿胀，硬节感.压痛、触痛明显，以腓肠肌为甚。多为强迫屈曲 
状态，不敢活动而呈瘫痪样 3 严重者咀嚼、吞咽及声哑,呼吸和动眼时感疼痛,眼部症状可有视 
力模糊，复视甚至失明。可并发心肌炎、脑膜脑炎及支气管肺炎。心肌炎者常有心音弱、心动过 
速、舒张早期奔马律，血压降低或休克,可因心衰突然死亡。脑膜脑炎可有头痛、脑膜刺激征、谵 
妄甚至昏迷、抽搐 、瘫 痪等。合并肺炎可有咳嗽、肺部啰音、呼吸困 难等; X线胸片显示肺实质浸 
润及肺门阴影增大。 

㈢恢复期 

恢复期为成囊期，病程1个月左右，随着肌肉包囊形成，急性期症状逐渐消退,但肌肉疼痛、 
乏力可持续数月、-少数患者仍可并发心衰与神经系统后遗症。 

【实验室检查】 

㈠ 一 般检查 

幼虫移行期白细胞达 （10~20)x 10°/L. 嗜酸性粒细胞占20%-40%或更高。重症者可因免疫 
功能低下或伴细菌感染而嗜酸性粒细胞无明显増高。 

(二）血生化检査 

血清肌酸磷酸激酶 （CKP) 及醛缩酶活性均明显升高。 

(=) 病原体检查 

病程10天后腓肠肌或三角肌等压片，镜下可见梭形包囊和活动幼虫。1%胃蛋白酶和1% 
盐酸消化肌肉组织，离心后检查比压片法阳性率高。肌活检准确，但阳性率仅50%,尤其病程早 
期及轻度感染者常为阴性。査见钙化的包囊或幼虫，提示陈旧性感染。 

㈣免疫学检查 

^特异性抗原检测单抗与多抗双抗体夹心 EUSA 法测患者血清循环抗原，可作为早期 
诊断、有无活虫及疗效考核的指标。 

2. 特异性抗体检测病程早期 IgM 抗体阳性，后期或恢复 IgG 抗体阳性。 IgG 抗体可存在 
较长时间，不能区分现症患者和既往感染。 

㈤ 核酸检测 

PCR 扩增血中旋毛虫 DNA, 有助于早期诊断和监测。 

【诊断】 

根据病前1〜2周生食或半生食感染动物肉类及典型临床表现即可疑诊本病,病原学检査阳 
性即可明确诊断。 

【鉴别诊断】 

早期应与食物中毒、菌痢、伤寒、钩端螺旋体病等 鉴别; 肌肉疼痛剧烈者需与皮肌炎、血管神 
经性水肿等鉴别。 



【预后】 

及时治疗者预后好，常于1~2个月恢复。重度感染并发心肌炎、脑膜脑炎者预后不良。 

【治疗】 


(一） 病原治疗 

阿苯达哇为首选药物。对各期旋毛虫均有较好的杀虫作用。成人剂量为 
I 400~500mg， 每天2 〜 3 次; 儿童剂量为 20mg/(kg«d), 每天2次，疗程5~7天。常于治疗开始2天 
| 后体温下降，4天后体温恢复正常、水肿消失、肌痛减轻。不良反应少而轻，少数于服药后第2~3 
I天因虫体死亡出现异蛋白反应，表现为体温升高（类赫氏反应)。 

(二） 一般治疗 

急性期应卧床休息，维持水、电解质平衡。应用肾上腺皮质激素可以改善症状并防止类赫 
氏反应。 

(三） 对症治疗 

重症者在病原治疗同时可用。肾上腺皮质激素减轻症状，并可防止类赫氏反应。预防、处 
j 理心衰等。 

【预防】 

(一） 加强卫生宣传 

不食生或半生熟猪肉或其他动物肉类及其制品。 

(二） 管理传染源 

提倡生猪圈养，饲料加热防猪 感染; 隔离治疗病猪。灭鼠，防鼠污染猪圈。 

(三） 严格肉类检验 

对屠宰场及私宰猪肉等进行严格检验，未经检验的肉类不得出售。肉类保存无害化。 

(韦嘉） 
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第+节肠绦虫病 


肠绦虫病 (intestinal cestodiasis) 是由寄生于人体小肠中的各种绦虫 （restode,tapeworm) 所引 
起的一类肠道寄生虫病。其中以猪带绦虫(7’06/1&«>化/«)和牛带绦虫(7’《6以<1 set 扣 mta) 最为常见。 
人多因进食含活囊尾蚴的猪肉或牛肉而被感染。 

【病原学】 

绦虫属扁平动物门的绦虫纲 （CZo«ce.s ⑹^)，寄生于人体的绦虫属于多节绦虫亚纲中的圆叶 
目 ( Cyclophyilidae ) 和假叶目 （ PseudophyrUideak 绦虫雌雄同体，人是猪带绦虫、牛带绦虫和短膜 
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壳绦虫的终宿主。在我国最常见的是猪带绦虫和牛带绦虫，其次为膜壳缝虫。 

猪或牛带绦虫成虫为乳白色,扁长如带状,分为头节、颈节、体节三部分。头节为其吸附器， 

上有四个吸盘,猪带绦虫头节上还有两排小钩，颈节为其生长部分,体节分为未成熟、成熟和妊 
娠三种节片。猪带绦虫成虫长 2-4m, 牛带绦虫为 4-8m。 成虫寄生于人体小肠上部，头节多固 
定于十二指肠或空肠，妊娠节片内充满虫卵，可随粪便一同排出，中间宿主猪或牛吞食后，虫卵 
在十二指肠内经消化液作用 24-72 小时后孵出六钩蚴 (micosphere), 六钩蚴钻破肠壁,随淋巴、血 
液散布至全身，主要在骨骼肌内经 60-72 天发育成澳尾蚴 （cysticerci)。 含囊尾蚴的猪肉俗称“米 
猪肉' 人进食含活澳尾蚴的猪肉或牛肉后，魏尾蚴在体内经 10-12 周发育为成虫。人体也可 
成为猪带绦虫的中间宿主,误食其虫卵后，可患铤尾蚴病 ( cysticercosis )。 

猪带绦虫与牛带绦虫生活史相同。猪带绦虫在人体内可存活25年以上。牛带绦虫可达I 
30-60 年以上。 

短膜壳绦虫成虫体长约数十至数百毫米,寄生于人体小肠内,无须中间宿主，虫卵从_便中 
排出后即具有传染性.可致人与人之间传播，也可引起人体内源性自身感染。虫卵被吞人后经 
2-4 周发育成熟,成虫寿命2~3个月。 

【流行病学】 

㈠传染源 

感染猪或牛带绦虫病的患者是该病的传染源。从異便中排出的虫卵分别使猪或牛感染而| 
患囊尾蚴病，鼠是短膜壳绦虫的保虫宿主，也是短膜绦虫病的传染源。 

(二） 传播途径 

人进食生的或未熟的含活囊尾蚴的猪肉或牛肉而感染,或因生尝肉馅、生肉，吃火锅肉片、 
未熟透烤肉而感染。生、熟食炊具不分也可致熟食被污染活囊尾蚴而使人感染。短膜壳绦虫可 
因手或饮食污染而传播。 

(三） 易感人群 

普遍易感,猪或牛带绦虫病以青壮年居多，男多于女,短膜壳绦虫病多见于 儿童。 

㈣ 流行情况 

— 呈世界性分布，在我国分布较广，猪带绦虫病散发于华北、东北、西北一带，地方性流行仅见 
于 云南； 牛带绦虫病于西南各省及西藏、内蒙古、新疆等地均有地方性 流行; 短膜壳绦虫病主要 
见于华北和东北地区。肠绦虫病有家庭聚集现象。 

【发病机制与病理解剖】 

猪带绦虫头节具有小钩，对肠黏膜损伤较重，甚至可穿透肠壁引起腹膜炎。成虫移行可致 
异位寄生。牛带绦虫仅以吸盘吸附于小肠黏膜上，吸盘可压迫并损伤肠黏膜，局部有轻度亚急 
性炎症反应。多条绦虫寄生偶可因虫体结团造成部分性肠梗阻。短膜壳绦虫寄生于人体小肠， 
其头节吸盘、小钩及体表的微毛对肠黏膜均有明显损伤,成虫可致肠黏膜坏死、出血、浅表溃疡， 
幼虫可致肠微绒毛肿胀引起小肠吸收与运动功能障碍,本病可致反复自身感染,故感染严重。 

【临床表现】 

各绦虫病潜伏期不相同。猪或牛带绦虫潜伏期8~12周，短膜壳绦虫病 2-4 周。猪或牛 | 
带绦虫症状多轻微，一般以粪便中出现白色带状妊娠节片 （gravid proglottid) 为最初的唯一症 
状。临床症状可有上腹部或脐周疼痛，常伴恶心、呕吐、消化不良、腹泻、食欲改变等消化系统症 
状,偶见神经过敏、失眠、磨牙、癫痫样发作与晕厥等神经精神系统症状。猪带绦虫病患者中有 
2.3%~25%因自身感染而并发囊尾蚴病。牛带绦虫妊娠节片蠕动能力强,常自患者肛门自行爬 


_ 第八章螺虫病 

出，在肛周短时间蠕动，滑落至会阴或大腿部，几乎所有患者都有肛门瘙痒不适感。牛带绦虫病 
重要的并发症有肠梗阻与阑尾炎,多因链体或节片阻塞所致。短膜壳绦虫病症状较轻,但感染 
严重时，特别是儿童患者，除消化系统症状与上述相同，常有头晕、失眠、烦躁、易激动、惊厥、腹 
痛、腹泻、恶心、食欲下降、轻度乏力等症状。 

【实验室检查】 

(一） 血象 

白细胞总数大多正常，血嗜酸性粒细胞可轻度增高，多出现在病程早期。 

(二） 虫卵检查 

粪便或肛门拭子监测阳性率较低，不能鉴别虫种。 

(三） 妊娠节片检查 

采用压片法检査绦虫妊娠节片内子宫的分支数目及形状可鉴别虫种，猪带绦虫为7~13个， 
呈树枝状，牛带绦虫为15~30个,呈对分支状。 

㈣头节检查 

驱虫治疗后24小时后，留取全部粪便检查头节可帮助考核疗效和鉴别虫种，头节被驱出表 
明治疗彻底，据头节形状及小钩有无可区分虫种。 

㈤ 免疫学检查 

用虫体匀浆或虫体蛋白质作抗原进行皮内试验、环状沉淀试验、补体结合试验或乳胶凝集 
试验可检测出体内抗体，阳性率为73.7%~99.2% ; 用酶联免疫吸附试验可检测宿主粪便中特异 
性抗原，敏感性达100%,且具有高度特异性，与蛔虫、钩虫和鞭虫无交叉反应。 

(六）分子生物学检查 

DNA-DNA 斑点印迹法可用于检测绦虫卵，近年来，聚合酶链反应 （PCR) 可扩增粪便中虫卵 
或虫体的种特异性 DNA 序列，用于检测人体内的猪或牛带绦虫成虫。近年来,新发展的环状介 
导等温 DNA 扩增 （LAMP) 技术是一种新的核酸扩增方法，它能够高特异性、高效、快速地进行虫 
卵或虫体核酸的扩增，大大提高了特异性与敏感性。 

【诊断】 

有生食或半生食猪肉或牛肉史，尤其是来自流行地区者应注意，呕吐或粪便排出白色带状 
节片者，即可诊断。粪便或肛拭涂片检査发现绦虫卵时即可确诊为绦虫病，检查妊娠节片内子 
宫分支数目及形状有助于鉴别虫种。 

【鉴别诊断】 

主要为各型绦虫病间的鉴别，免疫学与分子生物学检査亦可协助诊断。 

【治疗】 

目前治疗肠绦虫病的药物较多,主要为驱虫治疗,疗效多显著，可痊愈。 

1. 吡喹酮 (praziquantel) 是广谱驱虫药物，对各种绦虫病疗效均好，为首选药物。猪或牛 
带绦虫病剂量为15〜 20mg/k g ， 短膜壳绦虫按 25mg/kg, 清晨空腹顿服，有效率在95%以上。其杀 
虫机制主要是损伤破坏虫体皮层表面细胞，使其体表膜对钙离子通透性增高，引起虫体肌肉麻 
痹与痉挛，颈部表皮损伤，进而破溃死亡。不良反应轻，如头晕、腹痛、恶心等,停药后自行缓解。 

2. 苯咪唑类能抑制绦虫摄取葡萄糖，使虫体内源性糖原耗竭，导致能量不足，虫体死亡而 
| 随肠蠕动从粪便排出。甲苯达唑 (mebendazole)， 又称甲苯咪挫，剂量为每次 300mg， 每天2次，疗 

程3天，疗效较好，不良反应少。阿苯达唑 (albendazole) 疗效优于甲苯达唑，剂量为每天 8mg/kg, 疗 




程 3 天,不良反应轻。但动物实验表明该类药有致畸作用，故孕妇不宜使用。 

3. 氯硝柳胺 （niclosamide) 即灭绦灵,抑制绦虫线粒体氧化磷酸化，直接口服不易吸收，成 
人清晨空腹1次口服 2gJL 童 lg, 嚼碎后小量开水送服用。孕早期妇女禁用。 

【预防】 

(― ) 控制传染源 

在流行区开展普査普治，对绦虫病患者进行早期和彻底驱虫治疗，加强人类管理，防止猪牛 
感染。 

(二）切断传播途径 

严格进行肉类检疫,禁止带囊尾蚴的肉类上市。改变生食肉类的不良习惯，生熟砧板、厨 
具应分开。在绦虫病地方性流行区，可对猪和牛采用氣硝柳胺进行预防性治疗,化学预防效果 
显著。 

(谢青） 
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第十一节囊尾_病 

囊尾蚴病 （cysticercosis), 又称囊虫病、猪囊尾蚴病,由猪带绦虫幼虫(囊尾蚴, cysticerci) 寄生 
于人体各组织器官所致的疾病，为较常见的人畜共患病。人因吞食猪带绦虫卵而被感染。患囊 
尾峨病的猪肉被称为“米肉，’或“豆肉”。囊尾蚴可侵人人体各器官引起病变，其临床症状常因 
寄生部位及感染程度不同而异，其中以脑囊尾蚴病最为严重,甚至危及生命，该病危害性极大。 

【病原学】 

人既是猪带绦虫的唯一终宿主，又是其中间宿主。猪带绦虫成虫可引起肠绦虫病,而猪带 
练虫幼虫囊尾蚴可引起囊尾蚴病。猪带绦虫卵经口感染后在胃和小肠经消化液作用后，卵胚 
膜内的六钩蚴 （oncosphere) 脱囊孵出，钻人肠壁，经血液散布于全身，约3周后在组织内发育至 
l~6mm 大小，并出现头节 ,9-10 周时发育成为有感染性的囊尾蚴。囊尾蚴按其形态和大小可分 
为3型:纤维素型 （cysticercus celluloses)、 葡萄状塑 (cysticercus raoemosus) 和中间型 (intermediate 
form cysticercus),, 纤维素型最常见，位于皮下结缔组织而得名，脑囊尾蚴患者中以该型多见。葡 
萄状型较大,直径约 4~12cm, 其特征是肉眼看不见头节。仅见于人的脑部，其中间宿主(猪）中 
未见。寄生于人体的囊尾蚴寿命一般在3~10年，长者可达20年或更久,虫体死后多发生纤维 
化和钙化。 

【 流行病学】 

本病呈世界性分布，以中非、南非、拉丁美洲、东亚、南亚的发展中国家为甚,东欧与西欧次 


之。我国分布广泛,34个省、市、自治区均有不同程度的发生和流行，其中以东北、西北、华北和 
西南等地发病率较高。农村发病率高于城市，以散发病例居多含旗尾蚴的肉制品流人非流行 
区时可导致居民感染猪带绦虫病、继而发生家畜旗尾蚴病，形成新的流行 K 。 本病在有吃生猪 
肉习惯的地区或民族中甚为流行，因此，该病的流行与饮食习惯、 K ' u 环境等密切 相关。 

(-) 传染源 

猪带绦虫病患者是囊尾蚴病的唯一传染源，患者粪便排出的虫卵对其自身和周围人群均 
具有传染性。猪带绦虫寄生在人体小肠内的寿命较长.感染期限越 K ,发生该病的危险性也越大。 

(二）传播途径 

吞食猪带绦虫卵经口感染为主要传播途径。感染方式分为 两种： 

1. 自体感染患者手指污染本人粪便中虫卵经口感染（外源性感 染); 或患者 因咽吐 逆蠕动 
使绦虫妊娠节片反流至十二指肠或胃，虫卵经消化液作用，六钩蚴辦•出所致 （ 内源性感染)，这种 
方式感染程度较重，囊尾蚴可遍布全身肌肉、皮下组合和脑部 

2 . 异体感染患者因食用被猪带绦虫虫卵污染的蔬菜.饮 用水或 4猪带绦虫患者密切接触 
经口吞食虫卵所致。 

(H) 易感人群 

人群普遍易感，患者以 21-40 岁青壮年为主，男女比为(2~ 5 ) : 1，以农民居多，近年来儿童 
和城市居民患病率有所增加。 

㈣流行情况 

本病呈世界分布，特别是在有吃生猪肉习惯的地区或民族中流行.以拉 r 美洲、非洲北部及 
东南亚洲等发展中国家为多见。我国分布相当广泛,3 4 个省、市、 ft 治区具有不同程度的发生和 
流行。猪带绦虫流行地区均可见囊尾蚴病的散发病例。农村发病率高于城市.多为散发病例《 
发病与食肉习惯、饮食卫生及个人卫生习惯有密切关系。 

【发病机制与病理解剖】 

猪带绦虫卵通过自体感染或异体感染的方式进人宿主的胃' I •二指® ，在消化液和胆汁的 
作用下，六钩蚴自胚膜孵出，钻人肠黏膜，通过小血管进人血液循环至全身各组织器官,一般从 
吞食虫卵到囊尾蚴形成约需 2-3 个月。六钩蚴侵人组织后引起局部炎症反应，初期为中性粒细 
胞和嗜酸性粒细胞浸润，之后以浆细胞和淋巴细胞为主,伴有炎症介质的释放.如 1 L - 2 、 IL ' 12 ' 
IFN 等，出现成纤维细胞增生。随后巨噬细胞及上皮样细胞开始出现，但炎性细胞仍以嗜酸性粒 
细胞和淋巴细胞浸润为主，在炎性细胞外层开始出现结缔组织增生细胞因子及内源性炎症介 
质同时进人虫体囊壁，囊壁增厚，癍液变浑浊，头节消失.虫体进一步胀大，死亡，被纤维被膜包 
裹，形成肉芽肿或液化为脓肿，最终形成肉芽肿，钙盐沉着形成钙化灶。嚇尾姆在生活过程中不 
断向宿主排泄代谢产物及释放毒素类物质，使宿主产生不同程度的 损害。 另外 .* 尾蚴在生长 
发育过程中需要从宿主体内获取一定量的糖、蛋白质、脂肪、维生素及其他一些物质，从而引起 
宿主营养缺乏，影响机体的正常生长发育。六钩蚴一般在体内经2~3个月形成诞尾蚴。*尾蚴 
的形成是囊尾蚴与宿主组织炎症反应相互间不断作用的病理生理演变过程。病变程度因囊尾 
蚴的数量、寄生部位及局部组织反应不同而异,整个过程约为 10-20 年 f 同一患者反复感染可 
同时出现不同的感染阶段。 

脑组织是囊尾蚴寄生的常见部位,病变也最为严重。多发生在灰质 、内质 交界处，以额、娜、 
顶、枕叶为多，常引起癲痫发作。可分为四抵:大脑型囊尾蝴由脉络丛进人脑室及蛛网膜下腔可 
!引起脑室扩大，病变多位于灰质.白质交界处，较大的礙尾蝴¥占位性病变；脑室型病变寄生在 
脑室，常为多个，多发生间歇性脑积水;脑膜型囊尾蝴位于软脑膜卜 '蛛网膜卜隙或®底，顿底的 
葡萄状囊尾蚴易破裂引起脑膜炎，炎症引起脑膜粘连，可阻塞脑底池导致脑积水;混合型则是包 



括了前-种类型，即大脑型、脑室型或脑膜型同时存在。近年来发现脑囊尾蚴的囊液内异体蛋I 
白抗原可达较高水平，其释放的异体蛋白在脑组织中可产生明显炎症反应，石灰小体是囊尾蚴 i 
崩解后形成脓肿的重要依据，可作为脑囊尾蚴病的诊断依据。寄生于眼部的囊尾蚴常在视网膜、 I 
玻璃体、眼肌、眼结膜下等处引起相应病变和功能失常。 

【临床表现】 

潜伏期约为3个月至数年,5年内居多。大多数被感染者在临床上无明显症状。临床表现 | 
根据铤尾蚴寄生部位、数量及人体组织局部反应而不同。根据寄生部位不同可分为脑癍尾蚴病、 i 
B 艮豳尾蚴病及皮下组织和肌肉疲尾蚴病。 

(一） 脑翼' 尾蚴病 

临床表现轻重不一，以癫痫发作最为常见，占囊尾蚴病总数的60%-90%,根据囊尾蚴寄生 
部位及病理变化的不同分为以下4 型： 

1. 皮质型占脑囊尾蚴病的84%-100%,多寄生在运动中枢的灰质与白质交界处,多无症 i 
状。若寄生在运动区，以藏痫为突出症状，可出现局限性或全身性短暂抽搐或持续状态。严重 
感染者颅内压升高，出现恶心、呕吐、头痛等症状。病程达数月至数年不等。 

2. 室型以第四脑室多见.囊尾蚴阻塞脑室孔，早期表现为颅内压升高，囊尾蚴悬于室 
壁，患者在急转头时刻突发眩晕、呕吐或循环呼吸障碍而猝死，或发生小脑扁桃体疝,称活瓣综 
合征（又称布伦斯征, Bmn 征)或体位改变综合征。 

3. 蛛网膜下隙型或颅底型主要病变为囊尾蚴性脑膜炎，局限在须底后颅凹。初期有低热、 

头痛、呕吐、颈强直等颅内压增高症，以及眩晕、听力减退、耳鸣及共济失调等，预后较差。 

4 -混合型以上 三型混合存在，其中以皮质型和脑室型混合存在的症状最重。 

(二） 眼囊尾蚴病 

眼囊尾蚴病占囊尾蚴病的可寄生在眼内的任何部位,常为单侧感染，以玻璃体 
及视网膜下多见，症状轻者可有视力下降、视野改变、结膜损害、虹膜炎、角膜炎等，重者可致失 
明，裂隙灯或 B 超检査可见视网膜下或玻璃体内的囊尾蚴蠕动。囊尾蚴存活时症状轻微，若虫 1 
体死亡则产生严重视网膜炎、脉络膜炎、化脓性全眼炎等，发生视网膜脱离、白内障等。 

(=) 皮下组织和肌肉费尾蚴病 

约1/2的囊尾呦患者有皮下囊尾蚴结节，多呈圆形或卵圆形，直径 0.5~1.0 C m, 质地较硬有弹 
性，数目多少不一,从几个到成百上千个,与周围组织无粘连和压痛,表面也无色素沉着和炎症 | 
反应。以头颈和躯干较多，四肢较少，手足罕见。少数严重感染者可感觉肌肉酸痛、发胀，并引 | 

起假性肌肥大。囊尾蚴死后发生耗化,X线检査可见钙化阴影。 

【实验室及辅助检查】 

(~)常规检查 

1. 血象多数患者外周血象正常,少数患者嗜酸性粒细胞轻度升高。 

2. 脑脊液脑囊尾蚴病颅内压升高型患者脑脊液压力明显升高,细胞数 (10-100)x 10 6 /L, 
以淋巴细胞增多为主，蛋白含量升高,糖和氣化物多正常。 

(二） 病原学检查 

1. 粪便检查在合并猪绦虫病的患者粪便中可找到虫卵或结节。 

2. 皮下结节活组织检查皮下及肌肉囊尾蚴病患者可做皮下结节活检，找到猪囊尾蚴可直! 
接确诊。 

(三） 免疫学检查 

采用猪囊尾蚴液纯化后作为抗原与患者血清或脑脊液行皮内试验 ( ID )、 间接血凝试验 i 


(IHA)、 酶联免疫吸附试验 (EUSA)、 酶免疫测定 （EIA) 等，检测短程特异性 IgG4 抗体具有较高的 
敏感性和特异性，但亦有假阳性和假阴性结果，故临床诊断应慎重，其中 ID 敏感性较好,但特异 
性不高，常用于临床初筛或流行病学调查。治疗前后血清及脑脊液进行 IHA、ELISA、 囊尾蝴循 
环抗原 (CAg)、 短程抗体 IgG4 检测,结果表明以上方法对囊虫病诊断具有一定敏感性，但由于抗 
体可持续数年，因此 ,IHA、ELISA 不可作为疗效考核指标，而 Cag 和短程抗体 IgG4 可作为疗效 
考核指标。 

(四） 分子生物学检查 

采用基因重组技术，构建来源于猪囊尾蚴 mRNA 的 cDNA 文库，以患者和病猪的血清为探针， 
从 cDNA 文库中筛选出目的克隆 cCL 等，以 cCL 融合蛋白作为抗原,具有高度特异性和敏感性。 

(五） 影像学检查 

1 . 头颅 CT 及 MRI 检查对脑囊尾蚴病诊断与定位具有重要价值， CI 能显示直径 <lcm 的 
囊性低密度灶，注射对比增强剂后，病灶周围可见环行增强带为包膜与炎症水肿区，同时可见脑 
室扩大、钙化灶等， CT 可确诊大部分脑囊尾蚴病。头颅 MRI 检査对脑内囊尾蚴的数量、范围、囊 
内头节的检出率明显高于 CT， 更易发现脑室及脑室孔处病灶，故临床上高度疑诊脑囊尾蝴病 
而 CT 表现不典型或未见异常者，应行颅脑 MRI 检査，但对钙化灶的敏感性低于 CT。MRI 还可 
鉴别囊尾蚴的死活，更易查获脑室内和脑室孔部位的病变，对指导临床治疗和疗效考核有重要 
价值。 

2. X线检查囊尾蚴患者若病程超过10年，X线检査可发现肌肉组织中椭圆 f 囊尾蝴钱 
化阴影，但出现时间晚，阳性率低,缺乏早期诊断价值。同时在肺野中还可见散在黄豆大小阴影， 
分布在两侧下肺野。 

3. 脑室造影脑室型患者可见梗阻性脑积水，第四脑室梗阻部位有充盈缺损，残影随体位 
改变 。 

4. 检眼镜、裂隙灯或 B 超检查对疑诊眼囊尾蚴病患者应行检眼镜、裂隙灯或 B 超检査， 
若发现视网膜下或眼玻璃体内囊尾蚴蠕动，即可确诊。 B 超检查皮下组织和肌肉囊尾峻^节 
可显示圆形或卵圆形液性暗区，轮廓清晰，囊壁完整光滑，囊内可见—强回声光团，居中或位于 
一侧。 

(六） 病理检查 

皮下结节应常规做活组织检查，病理切片中见到囊腔中含囊尾蚴头节可确诊。 

【诊断】 

流行病学资料是本病的重要参考，并根据临床特征及影像学检査作出诊断。 

(-) 流行病学资料 

在流行区进食生的或未熟透猪肉，询问患者既往有无肠绦虫病史，曾否在粪便中发现带状 
节片等。 

(二） 临床表现 

皮下组织和肌肉囊尾蚴病及眼囊尾蚴病较易诊断。脑囊尾蚴病临床表现多样且无特 异性， 
诊断较困难,凡有癲痫发作、颅内压增高表现及其他神经精神系统症状者,特别是有在流行区逗 
留和生活史者应考虑本病。 

(三） 实验室及影像学检查 

外周血可见嗜酸性粒细胞升髙，脑脊液中可见嗜酸性粒细胞及异常粒细胞有参考意义。粪 
便中发现节片或虫卵者有诊断价值。皮下和肌肉囊尾蚴病通过皮下结节活组织病理检査可确 
诊。眼囊尾蚴病通过检眼镜、裂隙灯或 B 超检査可发现< 头项 CT 或 MRI 检查的特征性改变有 
助于脑囊尾蚴病的诊断。各项免疫学检查也可作为诊断的参考和疗效考核的指标。 



【鉴别诊断】 

本病临床表现多样,脑铤尾蚴病应与原发性癫痫、结核性脑膜炎、隐球菌性脑膜炎、病毒性 
脑膜炎、脑血管疾病、神经性头痛等相鉴别。皮下组织和肌肉囊尾蚴病应与皮脂囊肿、多发性神 
经纤维瘤、肺吸虫病皮下结节、神经纤维瘤等鉴别。眼囊尾蚴病应与眼内肿瘤、眼内异物、葡萄 
膜炎、视网膜炎等鉴别。 



目前，大量临床研究结果证实吡喹酮和阿苯达唑是抗囊尾蚴的主要药物，适用于活动期及 
部分退化死亡期的囊尾蚴,皮下肌肉型及脑囊尾蚴病均有较好效果。在非活动期及部分退变期 
的艇尾蚴无须抗虫治疗。眼獎尾蚴病以手术摘除为宜，不应采取药物治疗。在用药治疗脑囊尾 
呦、皮下肌肉型囊尾蚴之前需除外眼澳尾蚴病，并行头颅 CT 或 MRI 检査，以明确脑内囊尾蚴的 
数量、部位，制订合适的治疗方案。即使对没有脑痪尾蚴病症状的皮肤、肌肉囊尾蚴病患者，也 
不能绝对排除脑组织中澳尾蚴的存在，因此，对囊尾蚴病患者应作头颅 CT 或 MRI 检査,患者必 
须住院并在严密监测下进行杀虫治疗。 

(― ) 病原治疗 

1. 阿苯达唑 （albendazole) 本药对皮下组织和肌肉、脑囊尾蚴病均有良好疗效，目前已成为 
治疗重型脑囊尾蚴病的首选药物。常用剂量与疗程为每天 15-20mg/kg, 分2次口服，治疗10天 
为—疗程。脑型患者间隔2~3周后重复1个疗程，一般需要 2-3 个疗程。治疗后随访4~6个月 
皮下结节仅剩0.7%~3.5%,脑型患者治疗后随访临床症状好转或消失者占84.57%。不良反应主 
要有头痛、低热，少数有视力障碍、癫痫等，个别患者反应较重，可发生脑疝或过敏性休克。上述 
不良反应多发生在服药后 2-7 天，持续2~3天，也有少数患者在第1疗程结束后 7-10 天才出现 
反应。第2疗程不良反应发生率明显减少且减轻。 

2. 吡喹酮 （praziquantel) 本药可穿过囊尾蚴的囊壁，具有强烈杀死囊尾蚴的作用,疗效较 
阿苯达唑强而迅速,不良反应发生率高且严重。当虫体大量死亡后可释放异体蛋白，引起强烈 
变态反应，尤其在脑囊尾蚴病患者中反应更为强烈，有发生脑疝的危险。根据不同类型囊尾姆I 
病可采取不同的治疗方案。治疗皮下肌肉型患者，成人总剂量为 120mg/kg, 每天量分 3 次口服， 
连用3~5天为一疗程。经治疗后皮下结节逐渐缩小，1~2个月内消失。囊尾蚴性假性肥大者， 
可重复1~2个疗程。脑囊尾蚴病患者的治疗剂量与脑内囊尾蚴的部位及数量有关。通常治疗 
脑型患者，总剂量为 200mg/kg, 每天量分3次口服，连用10天为一疗程。若为多发性或弥漫性 
者同时伴有皮下肌肉藓尾蚴病、颅内压升髙时，应谨慎应用，先进行眼底检査及颅内压测定，不 
宜过早用药。颅内压升髙者先用地塞米松及甘露醇静脉滴注，降低颅内压，待眼底视神经乳头 
水肿明显好转后再运用吡喹酮小剂量治疗。间隔3~4个月重复1个疗程，通常需治疗2~3个疗 
程。 该法疗效较好，疗程结束后随访6个月约2/3的患者癫痫停止发作，神经精神症状多 得割控 
制及改善。但此药的缺点是不良反应太大,因其杀虫作用迅速,虫体死亡后, 襄结周 围的炎症反 
应和水肿明显加重，出现原有症状加剧.颅内压明显增高，甚至个别病例治疗后因发生脑®而死 
亡，因此在运用该药的过程中，应密切观察，注意颅内压的增高，在给药前应先测颅压，必要时先 
给予降颅内压的药物，有人主张同时应用肾上腺皮质激素。不良反应主要有头痛、恶心、呕吐' 
皮疹、精神异常等。少数可出现心悸、胸闷等症状，心电图显示 T 波改变和期外收缩，一过性转 
氨酶升高。偶见室上性心动过速、心房纤颤。 

最近研究显示以上两药可联合应用治疗脑囊尾蚴病,可显著提髙治愈率。 

(二）对症治疗 

对颅内压增高者，可先给予20%甘露醇 250ml 静脉滴注,加用地塞米松 5~10mg， 每天1次， 


连用 3 天后再行病原治疗，药物治疗期间应常规使用地塞米松和降颅内压药物，必要时应行颅 
脑开窗减压术或脑室分流术降低颅内压。发生过敏性休克时可用0.1%肾 h 腺素 ling 皮下注射， 
儿童酌减，同时用氢化可的松 200~300mg 加人葡萄糖液中静脉滴注。对癫痫发作频繁者，可酌 
量使用地西泮、异戊巴比妥钠及苯妥英钠等药物 C 

(三）手术治疗 

脑囊尾蚴病患者，尤其第三、第四脑室内囊尾蚴多为单个荇应采用手术摘除。眼囊尾蚴病 
患者应予手术摘除眼内囊尾蚴，以免虫体被吡喹酮等药物杀死后引起令眼球炎而导致失明。皮 
下组织和肌肉囊尾蚴病发生部位表浅且数量不多时，也可采用手术摘除， 

【预防】 

针对囊尾蚴病，应采取预防为主，预防、治疗相结合的综合防治措施、 

(一） 控制传染源 

在流行区开展普査普治，彻底治疗猪带绦虫病患者，并对感染绦虫病的猪尽早行驱虫治疗， 
这是消灭传染源和预防囊尾蚴病发生的最根本措施。 

(二） 切断传播途径 

猪带绦虫是本病的唯一传染源，需彻底切断人与猪之间的传播途径，加强开展健康教育宣 
传工作，改变不良卫生习惯，不吃生的或未熟透的猪肉，不喝生水，饭前便后勤洗手，同时相关部 
门应加强屠宰场的管理及卫生检疫制度，防止“米猪肉”流人市场，并加强粪便的无害化处理、改 
善生猪的饲养方法，以彻底切断本病的传播途径。 
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第 + 二节棘球蚴病 


棘球蚴病 (echinococcosis) 是棘球绦虫的蚴虫寄生于人体引起的寄生虫病，也称包虫 
病。棘球绦虫有16种，已确认的有细粒棘球绦虫 (EcfcinococcwgranuiosMh 泡型棘球绦虫 (£ 
<jfc e0 Zari S )、 伏氏棘球绦虫和少节棘球绦虫4种，其蚴虫分别引起细粒棘球蚴病 （echinococcosis 
granulosus) 、泡型棘球換病 （echinococosisalveolaris)、 伏氏棘球蝴病和少节棘球蝴病。棘球蚴 
病分布于全球广大牧区，在人与动物之间传播。伏氏棘球蚴病和少节棘球蚴病主要分布于中 
美洲及南美洲。我国流行的人体棘球蚴病有细粒棘球蚴病（又称抛型棘球蚴病）和泡型棘球 
蚴病。 

' 囊型 棘球蝴 病 

囊型棘球蚴病 (cystic hydatidmis) 是感染细粒棘球绦虫的蚴虫所引起的疾病，多见于肝脏， 
其次是肺部、大脑等。 



【病原学】 

细粒棘球绦虫寄生于终宿主犬、狼等动物小肠内,虫体长约 3-6mm, 由头节、颈节及幼节、成- 
节、孕节各1节组成。头节有顶突及4个吸盘。顶突上有两圈钩。孕节的子宫内充满虫卵。虫 
卵圆形，棕黄色.两层胚膜，内有辐射纹。成熟后孕节自宿主肠道排出前后，其子宫破裂排出虫 
卵。虫卵对外界抵抗力较强.在室温水中可存活 7-16 天，千燥环境可存活11~12 天; 在水果、蔬 
菜中不易被化学消毒剂杀死。 

细粒棘球绦虫的宿主广泛。在我国终宿主主要是犬，中间宿主主要是羊、牛及胳驼等。人 
摄入虫卵也可成为其中间宿主。虫卵随犬粪排出体外，污染皮毛、牧场、蔬菜、水源等，被羊或人 
摄人后经消化液作用，在十二指肠内孵化成六钩蚴。六钩蚴穿人肠壁末梢静脉,随血流进人肝 
脏，发育成诞状的棘球蚴。受染动物的新鲜内脏被犬吞食后，囊中的头节在犬小肠内经 3-10 周 
发育为成虫，完成其生活循环。 

棘球蚴疲壁由外层透明的角质层和内层生发层组成，外层为宿主组织反应所形成的纤维包 
膜。生发层为具有生殖能力的胚膜组织，其内壁可芽生出许多小突起,并逐渐发育成生发囊，脱 
落后即为 子囊; 子囊内可产生几个头节，称为原 头蚴; 原头蚴从囊壁破人囊液中,称为 囊砂; 子囊 
内又可产生孙囊。囊内同时存在祖孙三代棘球蚴,并充满囊液。棘球蚴大小受寄生部位组织的 
影响，一般为 5cm 左右,也可达 15~20cm。 在体内可存活数年至20年。 

【流行病学】 

( 一' ) 传染源 

犬是细粒棘球绦虫最适终宿主和主要传染源。流行区犬感染率为30%-50%。狼和狐等主 
要是野生动物中间的传染源。牧区绵羊是主要的中间宿主，绵羊感染率达50%~90%。羊群放 
牧需养犬防狼。犬-羊循环株是最主要的病原。犬因吞噬绵羊等含包虫囊的内脏，感染严重，肠 
内的虫可达数百至数千条,粪便中的虫卵常污染全身皮毛,与其密切接触容易受感染。 

(二） 传播途径 

人与流行区犬密切接触，虫卵污染手经口感染。如犬粪中虫卵污染蔬菜、水源，也可导致感 
染。在干旱多风地区，虫卵随风飘扬吸人也有感染的可能。 

(三） 易感性 

人群普遍易感，与环境卫生和不良卫生习惯有关。多在儿童期感染至青壮年发病。以牧民 
或农民为多。男女发病率无明显差异。 

(四） 流行情況 

呈世界性分布，尤以澳大利亚、阿根廷、法国、土耳其、意大利等畜牧业为主的国家多见。我 
国主要流行或散发于西北、华北、东北、西南牧区23个省区，以新疆、青海、西藏、宁夏、内蒙古、 | 
甘肃、四川及陕西等省区多见。在西北5省区的流行区，人群患病率为0.6%-4.5%。 

【发病机制与病理解剖】 

虫卵被吞人后在人体肝脏形成棘球蚴囊,少数经肝静脉和淋巴液达肺、心、脑、肾等 器官。 

棘球蚴致病主要是机械性压迫，其次是其囊破坏引起异蛋白过敏反应。随着病变体积逐渐增大， 
压迫周围组织和细胞逐渐明显,引起病变,影响其功能或压迫邻近脏器产生相应症状。 

棘球蚴生长缓慢。六钩蚴在肝内沉着后第4天发育至 40 m . bi 大小; 第3周直径约 250jun, 
可见 囊泡; 第5个月达 lcm, 分化为角质层与生发膜。此后每年生长约 lcm,— 般达 10cm 才出 
现症状 ,20rm 才出现囊性包块。从感染到出现症状常需10年或以上。肝棘球蚴逐渐长大时肝 
内胆小管被《迫，并可被包人外囊之中;有时胆小管因压迫坏死，胆汁可经破裂处进人囊腔，使 


肺细粒棘球蚴囊生长较快， 1 年可增长 4~6cm。 肺棘球蚴可破入支气管，角皮层旋转收缩使 
内面向外翻，偶可生发层与头节及囊液一起咳出，易并发 感染； 破入细支气管,空气进入内外囊 
之间即可呈新月状气带。大量囊液与头节破人浆膜腔可引起过敏性休克4继发性棘球蚴囊肿。 

【临床表现】 


潜伏期为10~20年。 

(一）肝囊型棘球蚴病 

肝囊型棘球蚴病约占棘球蚴病的75%。多位于肝右叶近肝表面。可有肝区不适、隐痛或胀 
痛,肝肿大，表面 隆起; 可触及无痛性囊性 肿块; 肝门附近棘球蚴可压迫胆管出现梗阻性黄疸，也 
可压迫门静脉发生门静脉高压症。合并感染时，与肝脓肿或膈下脓肿症状相似。可因棘球蚴破 

可因诞液中头节播散移 


肺囊型棘球蚴病约占棘球蚴病的8.5%〜14.5%。右肺较左肺多，下、中叶较上叶多，常无症状， 
可有胸隐痛或咳嗽，与支气管相通可咳出大量液体，并带粉皮样囊壁和囊砂。继发感染可有高 
热、胸痛、咳脓痰。偶因大量囊液溢出与堵塞而导致窒息。 

(三） 脑囊型棘球蚴病 

脑囊型棘球蚴病约占棘球蚴病的1%。多见于儿童，以顶叶为常见，多伴有肝或肺棘球蚴病。 
表现为头痛、视神经乳头水肿等颅内高压症，可有癫痫发作。 

(四） 其他部位囊型棘球蚴病 

肾脏、脾脏、心肌、心包等偶尔寄生细粒棘球蚴，出现相应器官压迫症状。 

【实验室检查】 

㈠一般检查 

白细胞计数多正常。嗜酸性粒细胞可轻度增高。继发细菌感染时白细胞及中性粒细胞增髙。 

(二) 免疫学检查 

1. 皮内试验 (Casoni 试验）操作简便，快速，阳性率达90%,可作为初筛试验。但应注意 
与猪囊尾蚴、并殖吸虫、结核病有部分交叉反应性。 

2. 血清免疫学包括琼脂扩散、对流免疫电泳、间接血凝、 ELISA 及斑点酶联免疫吸附试 
验。 ELISA 敏感性与特异性均较高。血清免疫试验与猪囊尾蚴可呈部分交叉反应。因细粒棘 
球绦虫虫体抗原与原头节虫体抗原有很高的交叉反应性，以细粒棘球绦虫成虫单克隆抗体法检 
测成虫及棘球蚴抗原，作为筛选试验可能有应用前景。 

3. 循环抗原测定检出循环抗原具有重要诊断价值，但因其敏感性低、特异性差，临床尚难 
广泛应用。 

(三） 影像学检查 

超声检査可见边缘明确的囊状液性暗区，其内可见散在光点或小 光圈； CT 检査对肝、肺、脑、 
肾囊型棘球蚴病诊断有重要意义， MRI 与 CT 相比无更多优 越性; 腹部X线平片见囊壁的圆形钙 
化阴影及骨X线片上囊性阴影有助于诊断。 


人腹腔、胸腔，引起弥漫性腹膜炎、胸膜炎及过敏反应，甚至过敏性休克， 
植至腹腔或胸腔产生多发性继发棘球蚴病。 

(二）肺囊型棘球蚴病 


【诊断与鉴别诊断】 

㈠ 诊断依据 

流行区而肝、肺、肾或颅内有占位病变者，应高度疑诊而进行相关的检查。影像学检査发现 



囊性病变、血清免疫学试验阳性有助于诊断。如肺囊型棘球蚴病破人支气管，咳出粉皮样膜状 
物质，尤其是显微镜下査见头节或小钩即可确诊。 

(二）鉴别诊断 

应分别与先天性多囊肝、肝囊肿、多囊肾、肝脓肿、肺脓肿、肺结核、脑囊尾蚴病、肺转移癌及 
脑转移癌等相鉴别。 

【预后】 

预后多较好。囊型包虫破裂发生休克者预后较差。 



(― ) 手术治疗 

以手术切除栽型棘球蚴病变为主，术中可先以0.1%西替溴铵 (cetrimide) 杀原头蚴，将内囊 
剥离完整取出.严防囊液外溢。术前2周服阿苯达唑可以减少术中并发症及术后复发。 

CZ) 药物治疗 

有手术禁忌或术后复发且无法再行手术治疗者,采用药物治疗。常用阿苯达哇 (albendazole), 
剂量为 6.0~7.5mg/kg 或 0.4g, 每天2次，疗程4周，间隔2周后再用1疗程，共 6-10 个疗程，有效 
率80%。不良反应少而轻，偶可引起可逆性白细胞减少及一过性 ALT 升髙等。本品有致畸作用， 
孕妇禁用。 

住）对症治疗 

月干 J 市、脑、肾囊型棘球蚴病出现相应器官损害时，酌情治疗，维护器官 功能; 继发细菌感染 
时抗菌治 疗; 过敏反应时对症处理等。 

【预防】 

(― ) 控制传染源 

流行区的犬应普査普治,广泛宣传养犬的危害性。可用吡喹酮驱除犬的细粒棘球蚴绦虫。 

(二） 加强健康知识宣传 

便广大群众知道避免与犬接触，注意饮食和个人防护。 

(三） 加强屠宰场管理 

病畜内脏要深埋,防止被犬吞食，避免犬粪中虫卵污染水源。 

•- 泡型棘球蚴病 

泡型棘球蚴病 （alveolar hydatid disease) 是泡型棘球绦虫 (E. alveolaris), 即多房棘球绦虫 
(E - 咖 WodJaris) 的蚴虫泡型棘球蚴(泡球蚴)寄生于人体引起的疾病,又称泡球蚴病 (alveococcosis), 
多房棘球蚴病 （multilocular hydatid disease)。 泡型与囊型棘球蚴病在生物学、流行病学、病理学和 
临床表现等方面都有明显不同。 

【病原学】 

泡型棘球绦虫较细粒棘球绦虫略小。泡球蚴呈球形，由许多小囊泡组成，埋在致密结缔组 
织内，无纤维.往包膜。囊壁由内层的生发膜与外层的匀质层组成。生发膜富含细胞，增生活跃， 
产生胚芽和原头节。匀质层内无细胞，不含角蛋白，与细粒棘球蚴角质层不同。囊泡内含黏液 
性基质。生发层主要向外芽生繁殖,呈浸润性增生，破坏器官 实质; 也可向囊腔内增生呈棘状突 
出，延伸至囊泡对壁。 
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【流行病学】 

多为散发，主要分布于中南欧、北美、俄罗斯、日本北海道、英_和加拿大等地区。中国青海、 
I宁夏、新疆、甘肃、西藏、内蒙古、黑龙江及四川甘孜州等地均有病例报道。野犬、狐、狼、獾和猫 
I 等为终末 宿主; 被其捕食的田鼠等啮齿动物为中间宿主：人可因接触尺、狐，或误食被虫卵污染的 
食物或水而感染，感染后也可成为中间宿主。以农牧民勺野外狩猎人员为多，男性青壮年为主。 


【发病机制与病理解剖】 

虫卵吞食后在小肠孵出六钩蚴，穿过肠黏膜达门静脉，到肝后发育为泡球蚴。病变为单个 
大块型或几个坚硬肿块，周围界限不清。表面可见多数散在灰内色大小不等的结节，切片可见 
坏死组织和空腔，光镜下可见形状不规则的串珠状小抛泡，娲泡间及周围有肉芽组织增生。严 
重者可破坏整个肝叶，中心区可形成假腔。病变向邻近器官组织扩散，可侵及下腔静脉、门静脉、 
胆 总管; 从泡球蚴脱落入血循环的生发膜细胞可转移至肺、脑等远处器官，引起相应脏器病理 
改变。 


【临床表现】 

潜伏期达10 〜 20年以上。 

㈠肝泡型棘球蚴病 

肝泡型棘球蚴病表 现为: ①单纯肝肿大 型：以 上腹隐痛或肿块为主，或食欲缺乏，腹胀，消 
瘦，肝脏 肿大; ②梗阻性黄疸型 :以梗 阻性黄疸为主要特点，可有腹水、脾大和门脉高压 征象; ③巨 
肝结 节型: 也称类肝癌型，表现为上腹隆起，肝左右叶均极度肿大，表面有大小不等的结节，质 
硬。可因肝功能衰竭而死亡。 

(二） 肺泡型棘球蚴病 

肺泡型棘球蚴病可由肝右叶病变侵蚀横膈后至肺，或经血循环引起。临床可以少量咯血， 
少数可并发胸腔积液。胸部X线摄片可见双肺大小不等的结节性病灶。 

(三） 脑泡型棘球蚴病 

脑泡型棘球蚴病主要表现为颅内占位性病变，常出现局限性癒痫或偏瘫。多伴有肝或肺泡 
型棘球蚴病。脑泡型棘球蚴病是死亡的常见原因。 

【实验室检查】 

㈠ 一般检查 

血红蛋白轻至中度降低，部分患者血嗜酸性粒细胞轻度增高。血沉明显加快。约30%患者 
ALT、ALP 升高，晚期可有白蛋白与球蛋白比例倒置。 

(二） 免疫学检查 

皮内试验常为阳性， IHA、ELISA 检测泡型棘球蚴抗原 Em2( 泡球蚴角质层的一种抗原成分） 
有高度敏感性和特异性。但与细粒棘球蚴、猪囊尾蚴患者血清有10%〜20%的交叉反应。 

(三） 其他检查 

肝超声与 CT 检査可见边缘不规则、结构不匀质的大块占位病变，中央坏死时可见液性暗 
区。腹部X线可见肝区局限或弥漫性无定型点状或多数细小环状钙化影 


笔记/ 


【诊断和鉴别诊断】 

根据流行病学史.临床表现及免疫学检查,结合影像学特点可作出诊断_.应与原发性肝癌、 
结节性肝硬化、肺结核球.肺癌、脑肿瘤等相鉴别 



早期手术切除病灶及周围肝组织或肝叶切除。手术不易根除，常需用阿苯达唑行化学治疗， 
剂量为 5mg/kg, 每天口服2次，疗程视病变大小而异，一般2~3年或更长。少数可有皮疫、蛋白尿、 
黄疸及白细胞减少等不良反应，停药后多可恢复正常。 

【预防】 

加强疫区人群的知识宣传。对流行区犬用吡喹酮进行普治。 

(唐红） 
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第十三节蠕虫蚴移行症 

蠕虫蝴移行症 (larva migrans) 是指一些动物蠕虫幼虫在人体内移行和寄生时所致的一类 
疾病。人是动物蠕虫生活史中的一种特殊的中间宿主，称为转续宿主 (paratenic host , transport 
host) o 这些幼虫在人体内大多发育受阻，不能发育为成虫，即使偶可发育为成虫亦无繁殖能力。 
在其移行过程中，可使被侵犯的组织产生特殊的局部病变，出现炎症、肉芽肿，同时使被寄生的 
宿主出现比较明显而持久的以嗜酸性粒细胞增多、发热、高球蛋白血症等变态反应现象。 

根据病变部位及临床表现的不同，大体上可把蠕虫蚴移行症分为两 大类: 皮肤蠕虫蚴移行 
症 （cutaneous larva migrans，CLM) 和内脏蠕虫蚴移行症 (visceral larva migrans, VLM)o 皮肤蠕虫 
蝴移行症大多经皮肤感染，蠕虫蚴长期在皮肤组织中移行，所表现的症状也以皮肤损害为主，可 
出现缓慢地弯曲前进的线状红色疹，称匐行疫 (creeping eruption)。 内脏蠕虫蚴移行症是指动物蠕 
虫经口感染，在小肠孵出蠕虫蚴，人侵某些脏器并在其中移行而引起局部组织损害及全身 症状。 

【病原学】 

(一）皮肤嬬虫蚴移行症的病原体 

能引起皮肤蠕虫蝴移行症的病原体种类甚多，以巴西钩口线虫 (Ancylostoma braziliense) 的 
幼虫最为常见，此外，狭头弯口线虫、羊仰口线虫、牛仰口线虫、管形钩口线虫、类圆线虫、重翼吸 
虫、犬钩口线虫、棘颚口线虫等的感染性幼虫也可引起游走性皮下结节或包块。尚有寄生街兽 
类或家畜的吸血尾蚴，如鸟毕吸虫、小毕吸虫、毛毕吸虫、巨毕吸虫和东毕吸虫的尾蚴也会引起 
人类皮炎。 
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(二）内脏蠕虫蚴移行症的病原体 

能引起内脏蠕虫蚴移行症的病原体主要有三大类 :动物 线虫、绦虫和吸虫。 

1. 动物线虫以犬弓首线虫 (Toxocamoanis) 为代表，这是最初在人体内被确认的病原体。此 
夕卜，猪弓首线虫、猫弓首线虫、犬恶丝虫、小兔唇蛔线虫、海异尖线虫及广州管 岡线虫 (Angiostrongylus 
cantonensis) 等线虫的幼虫也可引起内脏蠕虫蚴移行症= 

广州管圆线虫幼虫引起的内脏蠕虫蚴移行症主要表现为嗜酸性脑膜脑炎。幼虫存在于脑、 

I 脊髓及眼前房等组织中。人因食用了未煮熟的中间宿主，如陆生或淡水生螺类、蜗牛等而被感 
|染; 也有报道通过食用淡水虾、蟹、揦蛄等甲壳动物及蛙、蟾蜍等而被感染：本病主要见于我国、 

I 东南亚及太平洋岛屿。 

动物钩虫,如犬钩口线虫的幼虫，可侵入所有哺乳动物，甚至蟑螂：幼虫侵入这些作为其转 
续宿主的动物(如小白鼠)体内后，可长期寄生在肌肉组织中，当被犬、猫等吞食后，便可继续发 
I育为成虫。此种幼虫侵人人体除可引起匐行疹外，还曾在眼前房中见到。有人认为由某些动物 
:' 钩虫引起的皮肤蠕虫蚴移行症，皮肤症状可自行消退,但这并不意味着幼虫已死亡，而是移行人 
[ 深部组织，特别是进人肺脏引起内脏蠕虫蚴移行症，可出现肺部症状、嗜酸性粒细胞增多，可在 
痰中发现幼虫。 

2. 绕虫绦虫中的曼氏迭宫练虫 (Spirometra mansnni) 的裂头蝴（第 DI 期幼虫)具有较强的 
游走性，不仅引起皮肤蠕虫蚴移行症，亦可引起内脏蠕虫蚴移行症。已有不少病例被认为是因 
饮用含原尾蚴的剑水蚤的生水，或因生食含裂头蚴的转续宿主(鸟类、兽类）或第二中间宿主(蚌、 
蛇)而感染。裂头蚴可在人体的许多器官组织中发现,但在体表较为多见。本病在我国分布广 
泛，南方各省特别是东南沿海一带已有较多曼氏迭宫裂头蚴病的病例 报道。 成虫寄生于人体的 

I病例极为少见。 

3. 吸虫斯氏狸殖吸虫 (Paguraogonimusskijabini) 在我国分布甚广，以童虫在体内各脏器 
间游走为主要特点。从中间宿主螺类中逸出的叉尾蚴钻人蝌蚪体内发育为中尾蚴，当蝌料成为 
蛙时，中尾蚴并不发育，可转人小哺乳动物体内寄生,后者为其转续宿主。这些含中尾蚴的动物 
一旦被犬、猫等终宿主吞食后，中尾蚴便可发育为成虫。人若感染中尾蚴,也像蛙及小哺乳动物 
等转续宿主那样，中尾蚴游离在组织中而不发育为成虫。 

【发病机制】 

某些寄生虫的幼虫在中间宿主体内发育为感染期幼虫,感染期幼虫如进人适宜的宿主体内 
便进一步发育为 成虫; 但如进人某些非适宜的宿主体内则处在停滞发育状态，这种停滞发育状 
!态的虫体一旦有机会转人适宜的宿主体内，又可进一步发育为成虫，故这种停滞发育状态的幼 
虫称为等待期 (waiting stage) 幼虫，而含有等待期幼虫寄生的非适宜宿主称为转续宿主或等待宿 
主 (waiting host)。 这种寄生现象称为转续寄生 (paratenesis)。 通过转续宿主传播寄生虫病的方 
式称转续传播 （paratenic transfer), 这是某些寄生虫病的另一种感染途径。感染期幼虫被人吞食 
| 后,在人体内的寄生情况与在猪、鼠等动物体内相似,不能发育为成虫,但可在人体内长期移行. 
造成损害,出现蠕虫蚴移行症。 

【临床表现】 

由于引起蠕虫蚴移行症的病原涉及多种蠕虫,其对人体的感染方式、损害部位等不尽相同， 
因此临床表现具有多样性。 

(-) 皮肤燸虫蚴移行症的主要 IIS 床表现 

巴西钩口线虫的丝状蚴钻人人体皮肤后,造成皮肤损害,初为红斑，以后迅速演变成线状或 
笔记 / 痤疮样隆起。由于幼虫的移动和组织反应引起强烈 痒感; 因抓痒等继发细菌感染,可出现发热、 



食欲减退、淋巴结肿以及荨麻瘆等全身症状，同时嗜酸性粒细胞增多及血中 IgE 水平增高。病 
程可持续数周 = 皮肤病变多见于常与泥土接触的部位，如手、足。 

由斯氏狸殖吸虫童虫、棘颚口线虫及曼氏迭宫绦虫裂头蚴等引起的皮肤蠕虫蚴移行症，往 
往出现在皮层深部或肌层中,呈移动性皮下肿块。局部皮肤表面正常或稍有红肿,疼痛常不明 
显，可有痒感、烧灼痛或刺痛。包块间歇出现在不同部位。常并发内脏蠕虫蚴移行症而出现相 
应症状。 

由血吸虫尾蚴引起的尾蚴性皮炎，初次感染时症状轻微但可使人体致敏，故再次感染时症 
状增剧，出现丘疹、疱疹及水肿,有奇痒,或因继发感染而累及淋巴管和淋巴结。尾蚴并不能持 
久地在皮肤中存活, 一 般也不侵人真皮层,在数天后即死亡,但所致局部病变可持续两周,最后 
结痴脱落而愈。 

(二）内脏蠕虫蚴移行症的主要临床表现 

内脏蠕虫蚴移行症的基本特征是嗜酸性粒细胞明显增多,伴有各受损脏器的相应症状，有 
时伴有高热、乏力等全身症状，血沉往往加快。 

弓首线虫蚴病 （toxocariasis) 是较常见的内脏蠕虫蚴移行症,其中以犬弓首线虫蚴病较为 
多见。因其幼虫比人似蚓蛔线虫的幼虫还小，故可通过肺脏分布到全身，进行“体移行”，刺激 
组织形成嗜酸性肉芽肿。最常见的寄生部位是肝脏。病程长达半年至一年以上。80%的患 
者有肝肿大和持久的嗜酸性粒细胞增多症。50%的病例有肺部症状,即吕氏综合征 (Loeffler’s 
synd rome ), 表现为咳嗽、发热、呼吸困难等,伴有血浆球蛋白显著增高和血沉增快。如蠕虫蚴侵 
及^部，可引起癫痫等神经症状。有的病例可发生慢性肉芽肿性眼炎，或引起视网膜炎及视神 
经乳头炎，需与视网膜母细胞瘤相鉴别。 

棘颚口线虫幼虫在体内移动无定向，可在许多器官组织移行而 使犒床 症状多样化。多数病 
例可在体表检获虫体而被确诊，有的病例可在眼、子宫颈部、尿或痰液中发现虫体。感染当天和I 
第二天出现恶心、呕吐、上腹不适,伴有皮肤瘙痒、荨麻疹以及明显的嗜酸性粒细胞 增多; 继之出 | 
现右上腹疼痛和压痛，表明虫体已进 肝内； 以后症状多变,因虫体可在胸腹部各器官或体壁中移 
动。有的被误诊为急腹症、肺结核等。棘颚口线虫尚可引起嗜酸性脑膜炎，临床表现为严重的 
神经根痛、四肢麻痹,或突然从嗜睡到深度昏迷。脑脊液大多为血性或黄色。大多数患者在感 
染后一 个月内出现皮肤蠕虫蚴移行症的症状。由斯氏狸殖吸虫童虫引起的内脏蠕虫蚴移行症. 
其临床表现与前者颇相似,也可有肝大及腹部、胸膜和肺部症状,亦可侵犯神经系统及眼和心包 
等重要器官。虽然裂头蚴多见于体表，但亦可见于腹腔、淋巴结等处，其移行性不及前两种蠕虫 j 

由广州管圆线虫幼虫引起的内脏蠕虫蚴移行症,主要表现为嗜酸性脑膜脑炎的临床症状， 
可出现低热、瘫痪、嗜睡、昏迷甚至死亡。 

【诊断】 

蠕虫蚴移行症的共同特征是持续性嗜酸性粒细胞增多,以及幼虫在皮肤和各器官中移行引 
起$以嗜酸性粒细胞浸润为主的肉芽肿性损害。临床诊断需结合流行病学资料,包括与动物粪 
便污染的泥土的接触史、饮食习惯及特异的饮食史等，并需与近似的疾病鉴别。 

(一） 皮肤蠕虫蚴移行症的诊断 

以动物钩虫蚴引起的匐行疹最常见，不易与人体钩虫及粪类圆线虫的幼虫所致的皮炎相鉴 
别。人体钩虫所致皮炎在症状消退后不久,即可从粪便中査见钩 虫卵; 而粪类圆线虫不仅有皮| 
肤损害，且幼虫移动迅速,并可有肠道症状，也可通过粪便检査确诊。 

(二） 内脏蠕虫蚴移行症的诊断 

1. 弓首线虫病诊断根据患者的年龄，不洁饮食史，与犬、猫等动物密切接触史，长期间歇 
性中等发热，支气管哮喘样症状，肝大、肝内占位病变,X线检査有肺炎性变,以及持续性嗜酸性 
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粒细胞增多， IgG、IgM、 有时 IgE 水平升高。 

(1) 病原学诊断 ：弓首 线虫幼虫在人体内不能发育为成虫，故粪便中不能査见虫卵。对疑 
j 似患者可行肝脏或其他罹患脏器的穿刺或剖腹标本小块做连续切片，观察组织病变并寻找 

幼虫。 

(2) 免疫学 诊断: 对内脏蠕虫蚴移行症具有较高的诊断价值，应用标准化的弓首线虫抗原液 
作皮内试验相当敏感和特异。血清学方法更为常用，以第二期犬弓首线虫作抗原进行间接血凝 
试验，有较高的特异性和敏感性。沉淀试验、荧光抗体试验等亦有一定价值。应用弓首线虫含 
胚的提取物作抗原，进行酶联免疫吸附试验 (ELISA), 可与丝虫病和旋毛虫病等进行血清学上的 

\鉴别。 

2. 异尖线虫病主要表现为胃肠道症状，饮食史可提示诊断，胃镜检出幼虫可明确诊断。 
但并非所有病例均能检获虫体。肠外的异尖线虫病，需作活组织检査以发现虫体。采用异尖线 

!虫幼虫切片作抗原，进行荧光抗体试验，有一定的辅助诊断价值。 

3. 管圆线虫病诊断根据脑膜脑炎表现及嗜酸性粒细胞增多，同时了解有无吞食或接触此 
I寄生虫的中间宿主或转续宿主的历史。用广州管圆线虫成虫制备的纯化抗原做皮内试验，可用 

于流行病学调查。用 ELISA 检测血清抗体的灵敏度和特异性都较高 r 

4. 棘颚口线虫病、裂头蚴病及斯氏狸殖吸虫病这三种内脏蠕虫蚴移行症的病原体虽分属 
于不同的纲，但所引起的症状却颇为相似，仅根据临床表现较难鉴别。因虫体检出率低，在很大 
程度上依赖免疫学诊断。应用棘颚口线虫成虫或幼虫抗原对已确诊病例作对流免疫电泳，可呈 
阳性反应。我国对斯氏狸殖吸虫病的诊断已广泛应用成虫抗原作皮内试验，进行流行病学调查 
及病例初选。也可应用 ELISA 试验。 

【治疗】 

(― ) 皮肤蠕虫蚴移行症的治疗 

对线虫类引起广泛皮肤损害者，口服噻苯达哇 (thiahendazol e )，25mg/kg， 每天2次，连服5天， 

| 间隔2天后再服5天。亦可 50mg/kg， 每天2次，连服3天，间隔3天，再服1~2疗程。局部使用 
| 噻苯达唑也很有效，该药能进人皮肤，对幼虫直接发挥作用，如用2%噻苯达唑于90%二甲亚砜 
中涂擦 患处; 或用噻苯达唑 100mg/ml 的混悬液涂布于皮肤上，再涂一层1%地塞米松油膏，上覆 
聚乙烯薄膜封闭。也有用 0.5g 噻苯达唑于 5g 凡士林中，涂布5天。钩虫蚴性皮炎可试用左旋 
j 咪唑涂肤剂。 

匐行疹可采用透热疗法或冷冻疗法，还可用液氮、氯乙烷或二氧化碳霜局部喷雾，以杀死幼 
虫。 普通皮损仅需止痒、消炎、抗过敏等对症治疗，继发感染可用抗菌药物。 

对于由动物血吸虫尾蚴引起的皮肤蠕虫蚴移行症，应杀灭水体中的螺类和人水前采取必要 
丨的防护措施(如涂擦防护药或穿戴防护衣裤等)。应用吡喹酮 （praziquantel) 每天 20mg/k g ， 连服 
j 3~4天，治疗各种吸虫引起的皮肤蠕虫蚴移行症，可获较好疗效。由斯氏狸殖吸虫蚴和裂头蚴等 
扁形蠕虫蚴引起的皮下包块型损害，可手术摘除并结合药物治疗。 

(二）内脏蠕虫蚴移行症的治疗 

以病原治疗为主。常用于杀灭吸虫类、绦虫类蠕虫蚴的药物是吡 喹酮； 常用于杀灭线虫 
类蠕虫蚴是阿苯达唑 (albendazole)。 阿苯达唑对犬弓首线虫病、猫弓首线虫病、广州管圆线虫 
病、海异尖线虫病、额口线虫病等都有疗效，每天 20mg/kg， 分2 〜 3次口服，一疗程为15天。必 
要时可于间隔2~4周后重复治疗。疗程中应密切观察和及时处理可能发生的严重不良反应， 
如过敏性休克、颅内压增高等。绦虫、吸虫类蠕虫蚴移行症的治疗可选用吡喹酮，剂量为每次 
20~25mg/kg， 每天3次口服，连服3天（裂头蚴病）或5天（斯氏狸殖吸虫病)，必要时可于间隔 
, 2~4周后重复治疗。 
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【预防】 

蠕虫拗移行症所涉及的病原寄生虫的适宜宿主，大多是与人有较密切关系的家养动物(犬、 

猫、猪.牛、羊等）及野生动物（鼠、狐、虎、豹等),人们由于生产及生活的多种活动而受感染。犬 
弓首线虫病多见于西方国家喜欢词养犬、猫的儿童和妇女。钩虫蚴性皮炎及尾蚴性皮炎除常见 
于生产者外.还好发于赴浴场避暑或旅游区度假及进行野营活动者。又如因开发山区、林区或 
湖区，人们有较多机会吃到可作为寄生虫转续宿主的鱼 身 、蟹、蛙、蛇、螺、鸟禽及兽类等而被感 
染。因此，预防蠕虫蚴移行症的发生，应从多方面着手。首先应提高人们的卫生知识水平，了解 
这些病原寄生虫的感染方式及预防措施，改善居住条件及卫生设施，不吃生螺、虾，不喝生水，生I 
熟餐具分开使用，以免污染。同时,要提高医疗卫生工作人员的专业知识和技术水平，识别和治 
疗这类疾病 

(阮冰） 
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脫粒 (prion) 是一类特殊的传染性蛋白粒子 （proteinaceusinfectionparticle)， 曾称之为阮病毒。 
朊粒的主要成分是蛋白酶抗性蛋白 （proteinaseresistantprotein ， PrP)， 不含核酸，可引起传染性海 
绵状脑病 (transmissible spongiform encephalopathies ， TSE )。 TSE 是一类累及人类和动物中枢神经 
系统的退行性脑病，其潜伏期长，致死率达100%。常见的动物 TSE 有疯牛病、羊瘙痒病。美国 
学者 Prusiner 首先提出朊粒是 TSE 的病原体，并对 PrP 的生物学特性及其与 TSE 的关系进行了 
大量的研究，因此于1997年获诺贝尔生理和医学奖。 

朊粒的生物学分类仍未定论，因其无细胞形态曾被命名为朊 病毒； 由于朊粒的过滤性和增 
殖十分缓慢，也有慢发病毒之称;但与病毒的概念不符，又称之为非寻常病毒 （unconventional 

由朊粒所致的疾病称之为朊粒病 (prion diseases)。 目前人类认识的有5种朊 粒病: 库鲁病 
(Kum)、 克雅病 （Creutzfeldt-Jakob disease，CJD)、 新型克雅病 （new variant Creutzfeldt-Jakob disease, 
vCJD)、 格斯特曼综合征 (Gerstmann-Straiissler-Scheinker syndrome,GSS) 和致死性家族性失眠症 
(fatal familial insomnia,FFI) 0 牛海绵状脑病 (Bovine spongiform encephalopathy,BSE) 俗称“疯牛 
病”，是动物感染朊粒后发生的一种疾病，其与人 vCJD 的联系使得这一病原体引起广泛的社会 
关注。 

人朊粒病有一些共同的神经病理改变,包括神经元丢失，胶质细胞增生，无炎症反应，神经 
纤维网内的小血管呈海绵状。现在的理论认为朊粒病与朊粒蛋白 （PrP) 决定的一种特殊形式的 
宿主蛋白积聚有关。 


【病原学】 

1982年美国学者 Dr. Stanley Prusiner 构建了 “prion” 一词来指一种仅有蛋白而似乎缺少核 
酸的新的感染性病原体。阮粒蛋白 （PrP) 是这种病原体的关键且是唯一的组分。朊粒的一大特 
点就是它对许多常用的去污剂有很强的抵抗性。那些作用于核酸并使之失活的措施如水解和 
酶切，均不能导致朊粒失活。而那些能使蛋白质消化、变性、修饰而失活的方法，均可能使朊粒 
失活。从羊瘙痒症动物脑组织提纯的致病性朊粒蛋白 （PrPSc) 可以被高压蒸汽灭菌法、化学试 
剂如氢氧化钠 (NaOH)、 异硫氰酸胍溶液等灭活。 

羊瘙痒症朊粒是研究朊粒病的模型。 PrP 有两种异构体 ArPC 是存在于正常动物脑组织中 
的一种糖蛋白， PrPSc 是它的致病性异构体。真菌中也发现类似 PrP 的蛋白。 PrPC 的正常功能 
尚不清楚。许多研究发现 PrPC 能够可逆性结合铜离子，提示朊粒蛋白在铜动态平衡中起一定 
作用。铜本身在胞吞作用和神经传导中发挥作用, PrPC 的作用可能是细胞抗氧化的铜超氧化物 
歧化酶的调节剂,而且在调节细胞凋亡中发挥作用。 PrPC 主要以 ot 螺旋形式 存在; 而 PrPSc 为 
P 螺旋，是 PrPC 以一种尚不明确的形式变化而来。 PrPSc 分子组成淀粉样纤维，在刚果红染色 
时呈苹果绿色双折射。这种纤维是由与纤维轴垂直的连续 P 片层组成。 PrPSc 对蛋白酶消化作 
用具有抗性，易于聚合成羊瘙痒症相关纤维或朊粒杆，这些特性使它明显区别于 PrPC。 这种蛋 
白的疏水性会影响聚合反应，而它的 P 片层结构则与神经毒性有关。 

PrPC 生物合成的一个关键步骤是氨基和羧基末端的磷脂酰肌醇糖脂化修饰，这样可以使蛋 
白嵌合在细胞表面。 PrPC 可在神经元的等离子膜上被检测到，并集中分布于突触膜上。另外， 
PrPC 也有跨膜区，提示它可穿透细胞质膜分布。膜表面 PrPC 在酸性囊胞吞作用后被降解，而降 



解后一些蛋白成分可在细胞表面循环利用。 PrPC 的分泌形式也存在。体外研究发现糖基化在 
PrPSc 的形成中很重要。当朊粒蛋白以去糖基化形式存在，并且 PrPC 向 PrPSc 的转化被糖基化 
抑制，就提高了跨种系屏障的传染性。 

与 PrPC 不同, PrPSc —般分布于细胞内而不在细胞表面。 PrPSc 主要分布在胞质液泡内，其 
次为溶酶体。 PrPC 向 PrPSc 的转化发生于穴样内陷样胞膜区。对缺失 PrPC 或存在异常 PrPC 
异构体的小鼠研究发现，宿主 PrPC 是朊粒病发生的必要条件。朊粒病是依赖于正常 PrPC 向 
PrPSc 转化后的特殊朊粒蛋白累积的结果，这种转化不是化学修饰，而是结构改变的结果。有研 
究者发现了一种能够打开 P 片层机构的缩氨酸 -iPrP13, 这种缩氨酸可以降低 PrPSc 对蛋白酶的 
抵抗•性，推迟实验小鼠感染后症状出现的时间。还有研究推测，另一种尚未明确的宿主因素-特 
定蛋白X可以结合至 PrPC 铵基端，与 N- 端邻近部位相互作用而发生机构变化,从而使 PrP 向 
PrPSr 转化易于进行。另有研究含特殊 PrPC 转基因小鼠，其 PrPC 缺乏糖磷脂胞膜锚。当注射 
PrPSc 后.这些小鼠在大量淀粉样斑产生了异常 PrP , 但不出现羊痒痒症症状，无 PrPSc 聚积，也 
达不到野生株小鼠的感染性滴度。由此可见, PrP 膜锚在朊粒病发病机制中是必需的。这一研 
究也强调了 PrPSc ■致淀粉样沉积的神经毒性作用。宿主体内的第一个 PrPSc 分子从何而来至今 
仍是个谜,但很可能是它的初态启动了 PrPSc 的复制。这一过程类似于溶液结晶时单叶晶体发 
挥的“巢”的作用。有假说认为散发的和医源性朊粒病中 PrPSc 分子的激活是由于外界因素作 
用，编码 PrP 的基因中总可检测到同族形式的变异。这些变异可以松解 PrPC 的结构，导致同时 
向 PrPSc 的转化。 

_人类编码 PrP 的基因 （PRNP) 位于20号染色体的短臂上。 PRNP 基因变异与家族易感性 
阮粒病 （fCJD,GSS,FFI) 之间存在密切关联。目前已发现超过50种不同的变异。一些专家呼吁I 
以对应的基因变异来将朊粒病重新分类,而不是传统分类方法 fCJD 或 GSS, 因为各种变异可以 
在不同的个人或家族产生各异的临床表型。例如, FFI、fCJD 和 GSS 家族中都可存在 D178N 变 | 
异-_第I 78 号密码子天冬酰胺替代天冬氨酸。据报道一个英国爱尔兰家族的成员被诊断出不同 
的朊粒病，包括 CJD、vCJD 和 GSS。 当检测他们的 PRNP 基因时，尽管他们的临床诊断不一，却 | 
都是第1 H 号密码子上缬氨酸替代了丙氨酸。常见变异的表型可受第129号密码子的氨基酸 
性质影响。 PRNP 基因的第129密码子是一个多态性密 码子; 正常人该位点是缬氨酸或蛋氨酸。 | 
而 PRNP 基因是常染色体基因，因此有2个拷贝，人类的该位点就可以表现为纯合子或杂合子 ■» 
具有 D178N 变异的患者如果在第129号密码子是缬氨酸纯合子就表现为 CJD, 如果是蛋氨酸 
纯合子就向于表现为 FFI。 除了这些基本形式，有时同一变异在同一家族的不同成员的临床 
表现甚至都不一样。 PRNP 变异可以影响 PrPSc 的糖原比例和构成，具有相同遗传变异的患者 
的 PrPSc 结构并不完全一样，但与散发的、医源性的 vCJD 患者的 PrPSc 却有明显区别。这提示 
PrPSc 变异包括异常结构化和糖基化。 

【流行病学】 

(一） 传染源 

感染朊粒的人和动物均可成为传染源。 

(二） 传播途径 

1- 消化道传播人和动物都可通过进食含有朊粒的宿主组织或加工物而感染。例如，健康 
牛吃了含有阮粒的病畜内脏饲料感染疯 牛病; 人通过进食库鲁病患者的内脏或脑组织感染库鲁 
病;人因进食疯牛病牛肉而感染新型克雅病。 

2. 医源性传播脑外科患者由于使用受克雅病患者污染的手术器械而感染克雅病;器官移 
植患者因接受克雅病患者的器官感染克 雅病; 其他还可通过使用受朊粒污染的垂体激素、生长 
激素或促性腺激素而感染克雅病。 


1. 库鲁病是第一种被发现并详细研究的传染性神经 退行性 变疾病，也是人朊粒病研究的 
模型。 Kuru 曾流行于巴布亚新几内亚的原始部落，当地有一种奇特的4俗，即食用已故亲人的 
脑组织以示对死者的尊敬。一般认为 Kuru 正是通过这种食人 >J 俗在人间传播的。19世纪50 
年代这种习俗被禁止后， Kuru —度销声 匿迹; 对巴布亚新几内亚的强化监视系统在1996年7月 
和2004年6月发现了 11例新发的 Kuru， 提示一些病例的潜伏期》了长达50余年之久。 

2. 格斯特曼综合征是一种少见的人朊粒病，发病率为每年1~10例/I亿人。好发年龄集 
中于中年(平均年龄43~48岁)，老年病例也可见报道。 

3. 致死性家族性失眠症最早发现于意大利家庭， H 前全世界均行报道： FFI 是一种迅速 
致死性的疾病，平均病程13个月，多见于中年人(平均35 〜 61岁)- 

4. 克雅病是最常见的人朊粒病，包括散发性 （sCJD)、 家族性 （fCIDh 医源性 （iCJD) 和新型 
CJD(vCJD)。 绝大部分 (85%~95%)CJD 病例是散发性，其余5% 〜 15%是 fCJD, ifn iCJD 病例不足 
1%。世界范围内散发性 CJD 发病率为每年1例/I百万人。平均发病年龄是57~62岁,少数年 
轻或80岁以上病例也见报道。 

5. 新型克雅病1996年，因为与牛海绵状脑病 （BSE) 有关， vCJD 的相关报道很快引起全社 
会对人朊粒病的广泛关注。至2005年4月为止，全球共报道165例 v ( :JD, 其中155例来自英联邦， 
7例来自法国，爱尔兰、意大利、加拿大和美国各1例。除了意大利的25岁女患者并没有到过英 
联邦或其他已知发生 BSE 的国家，其他病例都是出生于已知发生的同家。 vCJD 的发病率 
尚无一致的统计结果。 

【发病机制与病理解剖】 


运输到神经系统之前，淋巴组织生发中心内的滤泡树突状细胞是朊粒蛋白的“储存库”。研 
究提示补体在早期发病机制中起作用。缺乏 C3 或 Clq 的小鼠脾脏中 PrPSc 储量下降，外周注 
射羊瘙痒症阮粒后岀现神经疾病的时间推迟。还有报道缺乏 C3 、 Clq 、 Bf/C2 或补体受体的小鼠 
对海绵状脑病有部分或完全的保护作用。 

一 旦出现在宿主体内， PrPSc 就沿着轴突运输到神经系统。早期研究发现其主要机制是缓 
慢的轴索浆运输。然而，晚近的一些研究证实了快速的顺行性轴突运输的同时存在。淋巴网状 
系统在一些脫粒病的发病机制中起重要作用。小鼠模型研究发现，在淋巴网状组织中的复制时 
间对于注射获得的朊粒病发病是必需的。 

PrPSc 具有神经 毒性; 这种蛋白或其片段在神经元内的积聚导致凋亡和细胞死亡。例如， 
体外实验发现包含第106~126氨基酸的 PrP 片段可介导 海冯区 神经元死亡。这种作用必须有 
PrPC 的 参与; 不表达 PrPC 的 PrP 106-126 片段对小鼠神经元就不具有破坏作用。然而，小鼠星 
形胶质细胞释放的异常 PrP 也可以破坏 PrP 阴性的神经元，提示这种神经损伤并不是正常神经 
组织 PrP 功能丧失或正常与异常形式 PrP 相互作用的结果。折叠不正确的 PrP 被以一种逆行形 
式运输至细胞质降解。细胞质中即使少量的这种蛋内也具有高度的神经毒性，这种积聚是朊粒 
病发病机制的重要步骤。 

人朊粒病的主要脑组织病理学特点有:①海绵状改变;②神经元丢失 （ 允其是皮质层） 
而无 炎症; ③异常朊粒蛋白聚集。 

1. 库鲁病 病理特征是 PrPSc 阳性斑块，最常见于小脑 Kuru 斑9单中心圆形伴放射状 
小刺，过碘酸希夫 (PAS) 染色阳性。也可观察到神经元丢失和肥大的毕形胶质细胞,、 

2. 格斯特曼综合征基本神经病理改变匀其他朊粒病是-致的除 f 小脑部位有最高密 



度的 Kuru 样斑外，脑组织其他部位也有类似斑块。这些斑块是多中心性的，也有放射状小刺， 
伴有小神经胶质细胞 改变; 染色亦显示 PrPSc 并且 PAS 阳性。在一些家族中患者脑组织神经纤 
维交错.成神经纤维网，与阿尔茨海默病的病理改变类似。 

3. 致死性家族性失眠症绝大多数朊粒病具有的病理改变——海绵状退行性变很少在 
FFI 患者中检测到。特征性的神经元去失和神经胶质增生改变主要发生在 FFI 患者的丘脑部位， 
也可见于小脑皮质、小脑核及橄榄核。脑组织染色示 PrPSc, 但其与蛋白含量相关染色强度比其 
他人朊粒病相比要弱。 

4. 克雅病大部分患者的脑组织发生 一定的 萎缩。但也有些临床病程较长的患者脑组织 
大体正常：萎缩的脑通常是脑室增大。萎缩包括深灰色结构如尾状核、壳核和丘脑。与阿尔茨 
海默病不同的是，海马不受影响。小脑也可由于缺乏灰质而见薄层萎缩。 

5. 新型克雅病许多神经病理改变使 vCJD 区别于 sCJD。 最显著的就是遍布于大脑和小 
脑 PrPSo 高密度斑块，基底核和丘脑的较低密度斑块。这些斑块的红色中心含有大量嗜酸性粒 
细胞，苍白外周是海绵状改变 （ “亮红”和“簇状”的斑块)。 

【临床表现】 

㈠库鲁病 

与其他朊粒病如 CJD 不同, Kum 有较清晰的临床分期。早期或行走期的特征症状有颤抖、 

共济失调和姿势不稳。颤抖是库鲁病取名的由来 (Kuru= s hi ve ring)。 随着颤抖和共济失调的进展， 
患者逐渐失去行走能力,进人久坐期。非随意运动包括肌阵挛、舞蹈手足徐动症和肌束颤也在 
该期出现。痴呆症状起初表现为思维减慢，在疾病后期出现。患者可能表现为对自己的疾病漠 
不关心。前皮质释放症状、小脑型言语障碍和无法起床标志着疾病的终末期。起病后 9-24 个 j 
月内患者通常因为合并肺炎而死亡。 

(二） 格斯特曼综合征 

特征是小脑退行性变症状伴有不同程度的痴呆。一般5年左右发展至死亡。小脑性症状 | 
包括动作笨拙、动作失调和共济失调步态。感觉迟钝、反射减退、下肢近端肌肉无力也常是早期 
症状。 GSS —般无肌阵挛表现。由于家族和个体的差异，患者是否出现痴呆及痴呆的程度也不 
-样 c 

(三） 致死性家族性失眠症 

患者出现进行性的失眠，失去正常生理节律的睡眠模式,在清醒时可以表现为“白日梦”状 
态。智力和行为改变包括注意力不集中、记忆力下降、神经错乱和幻觉。明显的痴呆症状很少见。 
随着病情进展，患者可出现运动障碍如肌阵挛、共济失调和强直。 FFI 是朊粒病中唯一可出现家 
族性自主神经异常和内分泌失调的疾病。家族性自主神经异常可包括多汗、体温过髙、心动过I 
速和高血 re 。 内分泌失调包括促肾上腺皮质激素分泌下降、糖皮质激素分泌增多，生长激素、褪 
黑激素和催乳激素分泌失去正常昼夜变化规律。 

㈣ 克雅病 

‘决速进行性智力退化和肌阵挛 SsCJD 最重要的两个临床特征。根据反映主要受累脑组织 
部位的神经病理表现, CJD 可以分成许多亚型。主要包括视觉的、小脑的、视丘的和纹状体的特 
征。快速进行性智力退化可表现为痴呆、行为异常和糖皮质激素功能过度增高引起的缺陷。注! 
意力、 id 忆力和判断力障碍是常见的早期症状。情绪改变如情感淡漠和抑郁比较 普遍; 欣快、 
情绪不稳及忧虑则较少见。睡眠障碍也较普遍，并可是起病征兆，主要表现为睡眠过度,也可以 | 
表现为失眠。随着疾病发展，痴呆成为绝大部分患者的主要症状并迅速进展，往往一年内死亡。 

HJL 阵挛，尼其是受惊易诱发.可在超过90%患者的病程某一阶段出现，但在疾病早期或晚期如痴 
呆症状较明显时，无肌阵挛。约2/3的患者出现锥体外束症状如运动功能减退和小脑性症状如 



生长激素治疗的医源性 CJD 患者，更易于在疾病早期就出现孤立的小脑性症状。40%~80%的 
患者查体时可发现皮质脊髓束体征，如反射亢进、 Bahimki 征阳性和强直。年轻 sCJD 患者的临 
床表现与老年患者有所不同。有报道50岁以下的患者与老年患者相比，精神症状更常见，病程 
更长，与新型克雅病症状接近，但实验室检查、脑脊液蛋白标志和神经影像学都支持 sCJD 诊断。 

(五） 新型克雅病 

vCJD 与典型 sCJD 的区别有 :①出 现症状的年龄 较轻; ②疾病进展 较慢; ③临床表现和病程 
不同; ④神经病理改变不同。最初报道的 vCJD 平均发病年龄是29岁 (16-48 岁)，而 sCJD 则是 
65岁。后来又有74岁的老年 vCJD 病例报道。虽然两者都是致死性疾病•但 vCJD 的平均病程 
比 sCJD 长，两者分别是14个月和4~5个月。与 sCJD 不同, vCJD 患者常有感觉障碍和精神症 
状。感觉异常包括感觉迟钝和脸、手、足甚至半侧肢体痛觉减退。 M 早发现的14例英国患者中， 
9例是以精神症状起 病的; 其中抑郁症为主，其他精神症状包括情感淡漠、焦虑和精神病。许多 
患者有间歇发作而非持续性的妄想。在疾病发展最慢的患者，精神症状和感觉异常可存在于较 
长的前驱期。一旦出现神经系统症状(通常是共济失调)，疾病就迅速进展，常可出现认知障碍、 
非随意运动、运动减少、无反应、缄默等症状。向上凝视性麻痹见于50%的患者，这在其他形式 
的 CJD 是很少见的。起病时,63%的患者首先出现精神症状，15%的患者神经症状的出现早于 
精神症状，两者同时出现的为22%。神经症状通常是在起病4~6个月时出现，最早可表现为步 
态异常和发音含糊。绝大部分 vCJD 患者可有中到重度认知障碍。与散发性 CJD 类似， vCJD 患 
者也可有记忆力障碍(包括听觉区和视觉区）和执行功能障碍。 

【实验室检查】 

㈠脑脊液 

脑脊液 （CSF) 常规和生化检查基本 正常: 无细胞数增多，葡萄糖含量正常，约40%患者 CSF 
蛋白可有轻微升高。一种异常蛋白—— 14-3-3 蛋白已成为 sCJD 敏感性和特异性均较好的诊断 
指标。检测 CSF14-3-3 蛋白是重要的辅助检查，但是阴性结果并不能排除诊断，尤其是在可能 
fCJD 或不典型 sCJD 患者，而阳性结果偶也可岀现在非朊粒病患者。目前能检测该蛋白的机构 
很少，即使在美国也仅有国家朊粒病监测中心可以检测 14-3-3 蛋内。 

(二） 脑电图 

脑电图 （EEG) 可以为 CJD 诊断提供较可靠的依据。绝大部分 sCJD 患者病程中可出现一种 
特异性的 EEG 波形一周期性同步二或三相尖锐复合波。这种波形的特 点有: 严格的周期性 
脑电位，长度 100-600 毫秒，间歇 500-2000 毫秒; 允许有泛平或侧向波形;要排除半周期性电活 
动，必须有连续5个间歇的长度差异 <500毫秒。其他朊粒病的 EEG 也有异常，但缺乏特异性。 

(三） 影像学 

头颅 MRI 可见局灶性信号增强，与病变部位有关。 DWI 在显示病灶方面优于常规 MRIo 
头颅 CT— 般无明显异常。尽管诊断意义不大,但常规 MRI 或 CT 是必需的，因为可以排除缺血 
性脑梗死、脑岀血、原发性和继发性脑肿瘤以及某些炎症性和代谢性疾病。 

㈣ 组织病理学 

尸检或活检脑组织切片观察，可发现空泡、淀粉样斑块、胶质细胞增生、神经元丢失等。 

( 35 ) 免疫组织化学 

通过免疫组化染色检査脑组织抗蛋白酶的 PrPSc 的存在，目前被认为是诊断朊粒病的金 

标准。 

(六） 分子生物学 

从患者外周血白细胞提取 DNA 来对 PrP 进行分子遗传学分析，通过检测 PRNP 基因突变， 
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可以诊断家族性的朊粒病。 

【诊断】 

朊粒病的生前诊断较为困难,绝大部分病例经死后病理检査才获确诊。 

(一） 流行病学资料 

有神经外科手术史或接受过植人性电极脑 电图; 供者被发现有朊粒病的器官移植 受者; 使 
用过垂体来源 激素; 或有朊粒病家族史者等。这些资料对朊粒病的诊断有较大帮助。 

(二） 临床表现 

临床 表现: 朊粒病本质上均为中枢神经系统的进行性退行性疾病，具有相似又独特的临床I 
表现 .如: 共济失调、肌阵挛、痴呆、锥体系或锥体外系阳性征等。 

(三） 实验室检查 

特征‘性的脑电图改变和病理学检査有重要的辅助诊断价值。结合临床表现，如有脑组织的 i 
海绵状改变，可作出朊粒病的临床 诊断; 若通过免疫组织化学或分子生物学检验证实患者脑组 
织中 PrPSc 的存在，则能确立朊粒病的诊断。 

WHO 对于散发性 CJD 的诊断标准 如下： 

1. 疑似病例诊断标准①进行性 痴呆; ②肌阵挛，视觉或小脑性障碍，锥体束或锥体外束功 
能障碍，运动不能或 缄默; ③病程中典型的 EEG 改变，和(或 )2 年内死亡并且 CSF 中1«-3蛋 
白阳 ‘性; ④常规检査未提示其他诊断。出现上述临床特征4项中的2项以上。 

2. 确诊标准除需要以上 4 项均符合外,还需有以下神经病理学指标5项中的1项 以上： 
①神经元丢失，胶质细胞增生，海绵状退行性变，或脑组织免疫组化 PrPSc 阳性 斑块; ②预先用! 
蛋 ft 激酶 K 处理(消除正常 PrPC 反应)后,染色见 PrPSc 阳性; ③预先用蛋白激酶处理后，脑组 
织行组织印迹见 PrPSc 阳性; ④患者脑组织注射到实验动物后可引起特征性神经退行性疾病； 

⑤检测到 PRNP 基因突变的存在。 

【鉴别诊断】 

朊粒感染本质上均为中枢神经系统的进行性退行性疾病，具有相似又独特的临床表现 (见 
临床表现)。病理学检査及通过免疫组化或分子生物学技术证实患者脑组织中 PrPSc 的存在，则 
能确诊朊粒病。朊粒感染应注意与其他神经系统疾病 ，如: 阿尔茨海默病、多发性硬化等相鉴别， 
其鉴别要点在于脑组织是否存在海绵状改变和 PrPSc。 

【预后】 

预后差，迄今为止，对朊粒病缺乏有效治疗，此类疾病毫无例外均为致 死性。 

【治疗】 

主要措施为支持治疗。 有关金刚烷胺、阿糖腺苷等可以稳定或改善病情的个别报道•尚待^ 
进一步证实。已报道阿昔洛韦、干扰素和两性霉素 B 对人朊粒病无效。 

阮粒病的动物模型和细胞培养系统可以为试验新药提供帮助。刚果红、阿霉素、二甲基亚I 
砜、甘油、多烯类抗生素和铜螯合物加青霉胺都在细胞培养或动物模型中显示可以延缓 PrPSc 沉 j 
积和疾病进展，但尚未进人临床试验。氯丙嗪和奎纳克林仅在细胞培养中发现可抑制 PrPSc 形 
成，动物模型和临床试验均未显示有效。新近有学者给予朊粒病小鼠服用亮蓝 G [ Brilliant Blue 
G(BBG)], —种 P2X7R 的拮抗剂，可以减少朊粒蛋白在脑内的沉积，但似乎并不能减缓疾病的进 
展，提示 P2X7R 在神经细胞退化中的复杂作用,也给阮粒病的治疗提供了潜在的重要信息 .. 

新药研究 方向: 对朊粒病发病机制的研究进展为新药研发提供了思路。有潜力的药物作用 
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靶位 包括: PrPC 向 PrPSc 的转化过程、 PrPSc 结合至 PrPC 的过程、蛋內X结合位点及运输 PrPSc 
至神经系统的步骤等。 

【预防】 

鉴于脫粒病目前尚无有效治疗，预防就显得尤为重要：常规用于处理患者血液和体液的预 
防措施均应遵循。物理方法有延长的高压蒸汽灭菌法（121^， lkgA.m 2 以:力 ，4.5 小时)，可有效使 
用的化学试剂有 lmol/L NaOH 浸泡 (30 分钟，重复3遍)或浓缩的 （>3mol/L) 异硫瓿酸胍溶液均 
可完全灭活感染因子。必须注意的 是:不 充分的高压蒸汽灭菌法似乎可以 i 秀导热抵抗性的朊粒 
!亚种，不锈钢仪器即使在10%甲醛溶液处理后仍可保留传染性：用十：.烷基硫酸钠 （SDS)、 蛋 
白激酶 K、 链霉蛋白酶组合的灭活方法的研究已取得一些成功：高频气体等离子技术已成功用 
于手术器械消毒。含有效氯 0.0165 次氯酸钠溶液处理2小时, BSE 脑组织丧失传染性。朊粒病 
患者或任何退行性神经系统疾病患者的器官和组织不得用于器官移棺医务人员，尤其是那些 
治疗、护理脫粒病或怀疑有朊粒病患者的医护人员应该保持皮肤不破损.并严格遵守安全程序， 
减少该病的传播。 

对从有 BSE 的国家进口活牛或牛肉及其制品，必须进行严格和特殊的检疫。禁止用牛羊等 
!反刍动物内脏如脑、脊髓、骨、肉等作为饲料喂养牛。生产生物制品需用牛组织作为原料时，应 
考虑和了解生产这些材料的国家疯牛病流行情况。 

此外，应对遗传性朊粒病家族进行监测，给予遗传咨询和产前 DNA 筛查。 

(施光峰） 
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第一节医院感染 

医院感染 （nosocomial infection,hospital infection 或 hospital acquired infection) 曾称医院内感 | 
染、院内感染或医院获得性感染，中华人民共和国卫生部 2001 年统一定义为医院感染。是指住 
院患者在医院内获得的感染，包括在住院期间发生的感染和在医院内获得但在出院后发生的感! 
染,但不包括人院前已开始或入院时已存在的感染。应该注意,对于没有明确潜伏期的感染，规 
定人院48小时后发生的感染为医院感染;有明确潜伏期的感染，自人院时起超过平均潜伏期后 
发生的感染为医院感染。医院工作人员在医院内获得的感染也属医院感染。 

医院感染可分为外源性感染 （exogenous infection) 和内源性感染 （embgencms infection)。 外| 
源性感染亦称交叉感染或者获得性感染 （cross infection), 是指携带病原微生物的医院内患者、工 
作人员或探视者，以及医院环境中病原微生物所引起的医院 感染； 内源性感染又称自源性感染 
(autogenous infection), 是指患者自身皮肤或腔道等处定植的条件致病菌，或从外界获得的定植菌 
由于数 M 或定植部位的改变而引起的感染。 

医院感染虽不是传染病，但与传染病同属于感染病范畴,不仅对患者个体造成伤害,而且有 
可能在医院内形成流行。因此,应加以重视。医学生学习医院感染有关知识，也是我国传染病 
学科接轨国际,从传染病学走向感染病学的一种体现。 

【病原学】 

细菌、病毒、真菌、立克次体和原虫等均引起医院感染。有时可从同一患者体内分离刻不止 
一种病原体,可以是几种细菌的混合感染，也可以是细菌与真菌或病毒的感染。 

与社区获得感染相比，医院感染的病原体具有以下一些 特点: ①以条件致病菌或机会病原 
体为主，前者是指在有诱发因素的患者中引起医院感染，后者是指仅仅在患者抗感染抵抗力下 
显著降低时引起临床疾病。②由于抗生素的广泛应用，医院感染的病原体多为耐药菌，甚至 
多重耐药菌。③医院感染病原体的变迁受抗生素普及和应用所影响。④常见铜绿假单胞菌 
和沙雷菌。⑤除细菌外，真菌是医院感染病原体的一个重要组成部分,深部真菌病几乎都是 
医院感染。 

(一）细菌 

细菌是引起医院感染的主要病原体，约90%以上的医院感染为细菌 所致。 自青霉素类药物 
普及以来，医院感染病原体中革兰阴性杆菌逐步增多，目前已占60%以上，尤其是肠道杆菌科 
细菌，如大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、肠杆菌和沙雷菌等。近年来，假单胞菌属和其他单胞菌、 
不动杆菌属、产碱杆菌及黄杆菌属有上升趋势。革兰阳性菌中化脓球菌逐步减少，表皮葡萄 
球菌等凝间酶阴性的条件致病菌增多,常可引起严重的医院感染。嗜肺军团菌和其他军团菌 
属引起的肺部感染则是医院内获得性肺炎的主要病原体之一，约占医院内获得肺炎病原菌的 
3%~10% 

近年来厌氧菌的耐药性也不断产生，类杆菌属是医院厌氧菌感染中最常见的病原菌，可引 
起胃肠道和妇科手术后的腹腔和盆腔感染，败血症和心内膜炎并非少见。梭杆菌属等可引起口 | 
腔和呼吸系统的感染。难辨梭菌是抗生素相关腹泻的主要病原菌。 



结核分枝杆菌感染常常发生于免疫功能低下的人群。生长速度较快的一些非结核性分枝 
杆菌可在心脏手术后造成胸骨骨髓炎、心包炎和心内膜炎等。 

需要注意的是，2012年8月 .Lancet 发表一篇报告指岀，携带 NDM-1 基因的“超级细菌”具 
有更强的耐药性，它们能抵御除替加环素和多黏菌素之外的其他所有抗生素的药效，而其中一 
些细菌甚至对现在所有抗生素都有耐药性。在印度、巴基斯坦、英国、奥地利、比利时、德国、荷 
兰、挪威、瑞典、法国，加拿大、美国、肯尼亚、日本、新加坡、中国都有数量不等的确认病例。 

(二) 真菌 

由于超广谱抗菌药物的广泛应用，内置医用装置的应用增多，各种介入性操作和手术以及 
移植治疗的开展和免疫抑制剂的应用，医院内真菌感染的发病率明显上升，并且几乎都是条件 
致病菌和机会病原体。在医院感染的真菌病原体中，最常见的是念珠菌属，其中白念珠菌约占 
80%，成为医院内肺部感染和消化道感染的常见病原体，还可在静脉保留导管引起的败血症和 
免疫功能缺陷患者中造成严重感染。其他真菌包括曲霉、毛霉菌和新型隐球菌。 

(三) 病毒 

病毒也是医院感染的重要病原体。医院感染常见的病原体有疱疹病毒、合胞病毒、肠道病 
毒和肝炎病毒。其中，巨细胞病毒感染多见于移植及使用免疫抑制剂的患 者中； 合胞病毒常引 
起呼吸道 感染; 轮状病毒和诺瓦克病毒等肠道病毒常引起老年和婴幼儿患者的腹泻;乙型和丙 
型肝炎病毒感染主要与输血及输注其他血制品、血液透析密切相关。 

【流行病学】 

㈠感染源 

医院环境中的任何物体都可能成为感染源，包括体表或体内携带病原微生物的患者、携带 
者或医院工作人员，也包括病原微生物自然生存和滋生的场所或环境。 

仁)传播途径 

在医院感染中，接触传播是最主要的传播途径，其次是血液传播、共同媒介物传播和呼吸道 
传播，生物媒介传播较少。 

1. 接触传播病原微生物从患者或带菌者直接传给接触者，如直接接触到感染者病灶的体 
液或性病患者的分泌物而受感染等。污染的手是接触传播的主要媒介，不仅可引起直接传播， 
还可造成间接接触传播。 

2. 血液传播是近年来较受重视的一种传播方式，主要见于乙型肝炎病毒、丙型肝炎病毒 
和人类免疫缺陷病毒传播。 

3. 共同媒介物传播主要见于药品、医疗器械和插管、导管、内镜、人丁呼吸等侵袭性诊疗 
设备受病原微生物污染所致，一旦发生，可在短期内甚至同时弓I起多人感染。 

4. 呼吸道传播以空气中带有病原微生物的气溶胶微粒和尘埃为媒介 r 空调传播是空气 
传播的特殊形式,主要与军团病有关。雾化吸人和吸氧装置也可传播病原菌。 

5. 消化道传播主要见于因饮水、食物被污染而引起医院内肠道感染。 

(三）易感性 

住院患者对条件致病菌和机会病原体的易感性较高，但下列患者更易发生医院 感染： 

1. 所患疾病严重影响了机体的细胞免疫或体液免疫 功能; 如恶性肿瘤、糖尿病、肝病、肾病、 
结缔组织病、慢性阻塞性支气管肺疾患和血液病患者。 

2. 新生儿、婴幼儿和老年人。 

3. 烧伤或创伤患者。 

4. 接受免疫抑制治疗、移植治疗、各种侵袭性操作、异物的植人、长期使用广谱抗生素或污 
染手术的患者。 



【发病机制】 

(一） 宿主免疫功能减退 

烧伤、创伤、手术及侵袭性诊疗措施造成皮肤黏膜屏障的破坏,免疫抑制治疗、放射治疗、抗 
肿瘤化学治疗以及糖尿病、肝病、血液病及恶性肿瘤等基础疾病所造成的免疫功能低下都是宿 
主免疫功能减退的相关因素。 

(二） 各种侵袭性诊疗措施 

各种插管、留置尿管、手术、血管内留置导管、各种内镜检査和人工呼吸等侵袭性操作为病 
原体入侵提供了直接的机会。 

(三） 抗菌药物使用不当 

长期广谱抗菌药物使用使体内正常菌群受到抑制而削弱了定植抵抗力，破坏了宿主微生态, 
的平衡，同时使一些耐药并有毒力的菌株被选择而得以繁殖并引起医院感染。 

【临床表现】 

㈠潜伏期 

对于无明确潜伏期的感染,将人院48小时后发生的感染为医院 感染; 对于有明确潜伏期的I 
感染，可以根据相应疾病的潜伏期推测是否为医院感染。 

(二）常见的感染部位和感染特点 

1- 肺部感染（简称医院肺炎， nosocomial pneumonia，NP) 是最常见的医院感染，病死率位于 
医院感染首位。常发生于外科手术患者及肿瘤、白血病、慢性阻塞性肺炎、长期卧床或行气管切 
牙术、安置气管导管等重危患者中, ICU 患者感染率更高。导致外科手术患者罹患肺炎的因 素有： 
①术前住院时 间长; ②手术持续时 间长; ③上腹部手术和喉部 手术; ④应用呼吸机及其持续时间 
较长; ⑤吸烟的患者。肺部感染的主要临床表现有发热、咳嗽、痰液黏稠、呼吸增快;肺部有湿啰 
音，可有发绀。确诊须经X线胸片检査与痰标本中检出相应的病原体。 

肺部感染的病原体种类较多，以革兰阴性杆菌居多，约占60%以上，常见的有铜绿假单胞 | 
菌、不动杆菌属、克雷伯菌属和肠杆菌属等。革兰阳性球菌中以金葡菌为较常见。其他尚有肺 
炎链球菌、嗜肺军团菌及真菌等。 ICU 患者中可见 MRSA、MRSE。 危重患者和免疫功能低下者 
可见真菌、疱疹病毒类、沙眼衣原体、巨细胞病毒和非结核性分枝杆菌等。铜绿假单胞菌性肺炎 
患者的病死率可髙达70%。 

2. 尿路感染也是常见的医院感染，在我国占医院感染第二位。常发生于尿路器械诊疗的 
患者，少数为血源性或其他不明原因所致。女性、老年、尿路梗阻、膀胱输尿管反流、膀胱残余尿 | 
和不规则抗菌药物治疗等均为诱发因素。临床可分为有症状泌尿道感染、无症状菌尿症和其他 
尿路感染。 

(1) 有症状泌尿道 感染: 有尿频、尿急、尿痛等尿路刺激症状,或有下腹触痛、肾区叩痛，伴或 
不伴发热，尿检白细胞男性 S5 个/高倍视野，女性 S 10个/高倍视野,并符合下述之一者可 诊断： ； 

1) 清洁中段尿或导尿留取尿液(非留置导尿)培养革兰阳性球菌菌数 SlOUi/ml、 革兰阴性 
杆菌菌数& 10 5 rfu/ml、 耻骨联合上膀胱穿刺留取尿液培养细菌菌数 S 10 3 C fu/ml。 

2) 新鲜尿液标本经离心应用相差显微镜检査 （1 x400), 在30个视野中有半数视野见到 | 
细菌 ： 

3) 重复两次导尿标本的尿培养得到相同的病原学结果(革兰阴性菌或腐生葡萄球菌)，菌落 
计数 &10V_fu/ml。 

4) 抗菌药物治疗2周后尿中细菌转阴者。 

(2) 无症状菌尿症：患者无症状.但在近期(通常为1周）有内镜检查或留置导尿史,尿液培 



养革兰阳性球菌浓度多 lOWml 、革兰阴性杆菌浓度多 10Vfu/ml. 

(3) 其他尿雖感染(如肾、肾周围组织、输尿管、膀胱、尿道) :① 从体液或感染组织中分离出 
病 原体; ②肾脓肿或其他感染症状,通过直接检查、外科手术或病理组织检査而证 实者; ③影像 
学、手术、组织病理或其他方法证实者。 

尿路感染的病原菌主要以大肠埃希菌为主，其次为肠球菌、变形杆菌、铜绿假单胞菌、肺炎 
链球菌、沙雷菌和念珠菌等。 

3. 消化道感染主要有抗菌药物相关性腹泻和胃肠炎： 

(1) 抗菌药物相关性腹泻 :又称 伪膜性肠炎或假膜性 肠炎： 常常发生于胃肠道手术后、肠梗 
阻、尿毒症、糖尿病、再生障碍性贫血和老年患者应用抗菌药物过 程中： 由于叚务人员污染的手 
和医院环境中均可分离出难辨梭菌，故医务人员在本病的传播中起重要作用。患者出现腹泻， 
可伴有水样便、血便、黏液脓血便等，或在粪便中见到斑块条索状伪膜， "J* 合并发热，腹痛或腹部 
压痛，外周血白细胞升高。粪便涂片有菌群失调或培养发现有意义的优势菌群-纤维结肠镜检 
査见肠壁充血、水肿、出血，或见到 2~20mm 灰黄（白）色斑块伪膜-抗菌药物相关性腹泻中最重 
要的致病菌是难辨梭菌，金黄色葡萄球菌亦可在假膜性肠炎患者大便中检出，但仅是伴随菌而 
已。如不及时治疗，严重感染者病死率可达30% & 

(2) 胃肠 炎:主 要为感染性胃肠炎，指人院48小时后腹泻稀便每天超过3次，连续2天以上 
者。为常见的流行性医院感染。常见的病原体有沙门菌、产肠毒素大肠埃希菌、致病性大肠埃 
希菌、侵袭性大肠埃希菌以及念珠菌等。志贺菌属、空肠弯曲霉菌、小肠结肠炎耶尔森菌、溶组 
织阿米巴原虫、轮状病毒和诺罗病毒等引起的胃肠炎也有医院内暴发流行的报道。临床表现因 
病原菌不同而异。 

1) 产肠毒素大肠埃希菌肠炎 :腹泻 、粪便呈水样或蛋花样,镜检无脓细胞与白细胞。 

2) 念珠菌肠 炎:多 发生于有基础疾病患者在应用广谱抗菌药物后。腹泻每天数次，严重者 
可有黑便。_便涂片染色镜检可查见酵母样菌，用沙保培养基可有念珠菌生长。 

3) 鼠伤寒沙门菌肠炎 :主要 发生于小儿，特别是婴幼儿，表现为急起发热、恶心和呕吐，腹泻 
每天可10多次，稀便或带黏液，可有脓血便，有腥臭味，粪便培养可有鼠伤寒沙门菌生长。多于 
5~7天内痊愈。本病可在新生儿病房、小儿病房中呈暴发流行，反复传播，不易控制，必须采取认 
真的隔离与彻底消毒措施。 

4. 全身感染发病率占医院感染的5%，其中原发性败血症（原发感染病灶不明显或由静 
脉输液、血管内检查及血液透析、静脉输入污染的药物或血液#引起的败血症）约占半数，其他 
来源于原发局部炎症或感染病灶。全身感染无特征性临床表现，不同病原体和年龄有较大差别， 
常见的表现为不规则寒战、高热达39 〜 以上，弛张热型，中毒症状显著，血常规检査白细胞显 
著增高可达15 x 10 9 /L 以上，中性粒细胞 0.85-0.9 以上，血培养有病原菌生长。系统炎症反应低 
下者，白细胞常不升高。确诊依靠血培养，最好多次行血培养，可提高阳性率并确定病原菌及敏 
感药物。常见病原菌是革兰阳性球菌，革兰阴性菌以及少数真菌。革兰阳性球菌以凝固酶阴性 
葡萄球菌最常见，其次为金黄色葡萄球菌和粪肠球菌。革兰阴性杆菌败血症主要为大肠埃希菌、 
克雷伯菌属、肠杆菌属，少数为铜绿假单胞菌及沙雷 菌属： 真菌主要为念珠菌厲 r 少数可为两 
种以上细菌混合感染。 

5. 其他主要为各器官或组织手术后的感染，包括手术切 U 和手术部位的感染。器官移植 
相关的感染主要与免疫抑制有关。 

(三）各种患者的特点 

1. 老年患者感染老年人免疫功能低下，系统反应较差并常伴行裝畔基础疾病，容易发生 
肺部感染，甚至败血症。病原菌种类变化多，临床表现常不典型，咳嗽、咳痰、发热等可不明显， 
白细胞增高也可不显著。 



第 + 章其他_ 

2. 新生儿与婴幼儿的感染由于发育未健全,易于发生各种条件致病菌的感染。临床表现 | 
不典型，常见的为肠道感染、呼吸道感染及败血症。 

3. 患有基础疾病或肺、心、肝、肾、脑等重要脏器功能不全者，内分泌与代谢异常的患者如慢 
性肾上腺皮质功能减低与糖尿病，结缔组织疾病,严重血液系统疾病如白血病，恶性组织细胞增 | 
多症与恶性淋巴瘤.以及其他恶性肿瘤患者，这些患者免疫功能较低,易发生感染。而原发病的 
治疗如长期使用广谱抗生素、糖皮质激素、抗代谢药物,抗肿瘤化学治疗,放射治疗甚至联合应 

用抗真菌和抗厌氧菌药物等,可进一步加重菌群失调症。 

【诊断】 

(一） 诊断标准 

具有下列情况之一者可诊断为医院 感染： 

1. 患者在入院时不存在、也不处于潜伏期，而在医院内发生的感染，包括在医院内感染而在 
出院后发病者= 

2. 自人院时起超过平均潜伏期后发生的感染为医院感染。 

3. 无明显潜伏期的疾病，人院48小时后发生的感染。 

4. 患者发生的感染直接与上次住院有关。 

5- 在原有感染的基础上.培养出新的病原体，或出现新的不同部位的感染(除外脓毒血症迁 
徙灶)。 

6. 新生儿在分娩过程中和产后获得的感染。 

7 . 由于诊疗措施激活的潜在性感染,如疱疹病毒、结核杆菌等的感染。 

8. 医务人员在医院工作期间获得的感染。 

(二） 诊断依据 

医院感染的诊断主要依靠临床资料、物理或生化检查、病原学检査等。 

1. 病原诊断对重症感染需要 了解: ①病原菌的种类及其 特点; ②病原菌对抗菌药物的敏 
感性;③病原菌分离出的部位,原发感染或继发感染;④多种病原体混合感染应区分主要病原体 
和次要病原体;⑤动态变化与菌群失调状况。 

2. 病情诊断需要了 解:① 感染部 位:原 发灶、毒血症、败血症和迁徙性炎症的 部位; ②老年 
人、婴幼儿或新 生儿; ③基础疾患种类、程度、治疗效果与 现状; ④诊治措施及其 影响: 侵人性诊 
疗措施，手术治疗的部位、引流、疗效与现状，免疫抑制治疗如化疗与放疗情况，抗菌药物治疗的 
详细 It 况如种类、剂量、用法、疗程、变动情况、疗效与不良反应以及菌群失调的优势病原菌。 


【鉴别诊断】 


下列情况不属于医院 感染： 

1 . 皮肤黏膜开放性创口或分泌物中培养出细菌,但无任何临床症状,为细菌定植。 

2. 由物理性或化学性刺激引起的炎症反应。 

3. 新生儿经胎盘获得的感染（出生后48小时内发病)，如单纯疱疹病毒、水疹病毒、巨细胞 


4. 全身感染的迁徙性病灶或原有的慢性感染复发，不能证明确系医院内获得者。 


5. 患者原有的慢性感染在医院内急性发作。 


(一）抗菌药物的合理应用 

抗菌药物的合理应用要求有效、安全与节约。 


笔记,/ 



1. 抗菌药物的选用依据应考 虑:① 病原菌 方面: 病原菌的种类、特点、部位、药敏与动态变 
化等; ②病情 方面: 感染部位，老年或小儿和基础疾 病等; ③抗菌药物 方面: 抗菌活性与其药代动 
力学特点，如吸收、分布与排泄特点，血药浓度高低，半衰期长短，血浆蛋白结合率高低，以及不 
良反应等。 

2. 抗菌药物选用步骤 

(1) 首先根据临床诊断估计病原菌，选药试治(经验治疗)，对常见病原菌选用抗菌药物的参 
考 如下： 

革兰阳性球菌 一 ^青霉素、苯唑西林、大环内酯抗生素、庆大霉素、头孢哌酮和万古霉素等。 

革兰阴性杆菌一氨苄西林、庆大霉素、氯霉素、哌拉西林、头孢唑林、二代头孢菌素、三代 
头孢菌素或氟喹诺酮类 C 

铜绿假单胞菌一阿米卡星、哌拉西林、氟喹诺酮类、或头孢哌酮、头孢他啶或亚胺培南-西 
拉司丁 (泰能)等。 

厌氧菌 一 甲硝唑和替硝唑、青霉素、克林霉素和拉氧头孢等： 

深部真菌一两性霉素 B、 咪康唑、酮康唑、氟康唑、伊曲康唑或氟胞嘧啶等 c 

念珠菌 一 口腔炎用1%甲紫，肠炎用制霉菌素 ： 

老年人与肾功能不全者一慎用氨基糖苷类。 

颅内感染一青霉素 G、 氯霉素或三代头孢菌素。 

(2) 根据培养出的病原菌与药敏试验结果调整用药，以后再根据疗效、不良反应酌情调整。 
为控制细菌的耐药性，必须加强抗菌药物的合理使用。 

3. 抗菌药物的联合应用应尽量减少联合用药，以免引起菌群失调。联合应用抗菌药物的 
指征 为:① 急性严重感染、病原菌未明确前，暂时应用;②严重混合感染-种抗菌药不能兼顾时。 
如同时有细菌和真菌感染，或两者细菌用一种抗菌药不能兼顾者。 

4. 抗菌药物的用法①静脉滴注 :常用 于病情较重者，以迅速达到适当的血药浓度并维持有 
效浓度。病情减轻后可改为肌内注射或口 服; ②静脉推注 :用 于重症 患者， 病情好转后改为 滴注； 
③肌内注射与 口服: 用于中度或轻度感染患者;④局部用药:可用于表浅或脓腔，剂量应相应减小。 

关于剂量与疗程根据病情与药物而定。 

5. 不良反应的防治老年人和有基础疾病的患者较易发生不良反应、过敏反应与毒性反 
应，联合用药易引起菌群失调。 

(二）对症治疗 

根据患者病情酌情处理 :①基 础疾患的相应治疗;②维持水电解质的平衡和补充必要热量 
和营养;③维护重要的生理功能，如呼吸与循环功能;④有脓肿或炎性积液者应及时争取有效的 
引流等。 

【预防】 

(一） 建立和健全医院感染管理组织 

建立和健全医院感染管理组织是加强医院感染管理的关键。根据我国卫生部有关文件精 
神和各地具体情况可 设立： 

1. 医院感染管理委员会(小组)。 

2. 医院感染管理科负责实施委员会的决定和组织进行监测控制巧管理 r. 作等。 

3. 医院感染控制中心在条件成熟的城市，建立区域性的医院感染管理控制中心，组织、协 
调区域性的感染控制措施，培训、流行菌株的监测和报告， 

(二） 建立医院的监测制度系统 

主动地观察医院感染的发生、分布以及影响因素，定期整理并提供有价值的数据资料，如感 



染率、病原体种类和细菌耐药 谱等； 了解医院感染的后果和控制感染措施的效果，以便采取更有 
效的对策 3 日常监测工作包括:①发现医院感染病例，确定感染的类别:②®查和汇集医院感染原 
因和 诱因; ③在患者、医护人员、医疗器械和环境中采样作培养，并作细菌药物敏感 试验; ④细菌耐 
药性的 监测; ⑤医院感染资料数据的积累、分析;©对有关监测资料及其分析说明做书面报告。 

(三） 预防措施 

1- 建立和健全有关的规章制度认真执行并经常督促与定期检査。 

(1) 清洁卫生 方面: 包括医院的环境卫生和科室与病室的清洁卫生。 

(2) 消毒方面 :污物 与污水的消毒，科室和病室的消毒，医院感染高发区的消毒。医护人员 
特别注意手的消毒。 

(3) 隔离方面:_原性隔离:隔离传染病患者，以防其 传播; ②对医院感染患者 :应对 其分泌 

物、排泄物 消毒; ③对其他易感患者:进行保护性隔离,防止受感染。对医院的新职工应进行全面体； 
检，包括结核菌素试验、测定乙型肝炎标志物。长期在病房工作的职工应定期进行鼻部及手部的细 
菌培养,如有葡萄球菌感染者，应予积极治疗,持续金黄色葡萄球菌携带者应停止在病房工作。 

(4) 医院污物处理:医疗垃圾应按照有关规范处理和消毒、运输。 

(5) 灭菌方 面：中 心供应室的消毒灭菌必须进行质量控制。 

<6)无菌 技术: 必须严格执行手术室与其诊疗措施的无菌技术。 

2. 医生、护士、检验与有关人员的培训与提高讲授有关医院感染的防治知识。 

3. 抗菌药物的合理应用包括对医院感染与抗菌药物的理论知识的讲解，诊断治疗的指导 
和存在问题的解决。 

(四） 控制措施 

针对该医院常见的医院感染或有局部暴发感染的控制措施。 

1. 流行病学调査、分析与预防措施。 

2. 患者的隔离医院感染隔离应用的隔离技术现有7种，主要是根据病原体传播途径制定 | 
的。以不同颜色的卡片分别表示7种不同的隔离技术，安置在护理办公室和患者床头 :黄色 —— 
严格隔离，橙色——接触隔离,蓝色——呼吸隔离,灰色——抗酸杆菌(结核病)隔离,棕色—— J 
肠道隔离，绿色——引流/分泌物隔离,粉红色——血液、体液隔离。这个分类隔离体系保留了 

严格隔离、呼吸隔离、结核病隔离和肠道隔离4类经典隔离，仅略加修改，如在肠道隔离中不强 | 
调穿隔离衣和戴手套。 

3. 加强消毒与灭菌工作。 

4. 医院感染患者的及时诊断与合理治疗。 

(魏来） 
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第二节感染性休克 


感染性休克 Ueptic shock) 也称败血症性休克或脓毒性休克，是指侵人血液循环的病原微生 
物及其毒素等激活宿主的细胞和体液免疫系统，产生各种细胞因子和内源性炎症介质,引起全 
身炎症反应综合征，并进一步作用于机体各个器官、系统，造成组织、细胞损害及代谢和功能障 
碍,甚至多器官功能衰竭，导致以休克为突出表现的危重综合征。感染性•休克是微生物因子与 
宿主防御机制间相互作用的结果,因此微生物的毒力和数傲以及机体的内环境与应答是决定休 
克发生发展的重要因素。老年人、婴幼儿.慢性疾病,长期营养不良.免疫功能缺陷及恶性肿瘤 
患者或较大手术后患者尤易发生。 

感染性休克虽不是传染病，但与传染病同属于感染病范畴，应加以重视 

【流行病学】 

美国每年约有75万例严重败血症或感染性休克患者，全球估计每年1800万例，并且每年 
以1.5%的速度增加,预计到2020年美国将发生100万例。发病率增加的原因包 括:人 口老龄 
化、有创操作增加、生命支持技术提高以及随之增加的耐药致病菌、免疫系统低下等因素。老 
年人感染性休克的发生率很高，约占全部感染性休克的40%=我闰感染性休克占老年人休克 
的60%。败血症患者总体医院病死率为28.6%,而严重败血症及感染性休克患者病死率分别为 
25%~30%和40%~70%,感染性休克及其并发症是非冠心病性重症监护病房患者最常见的死因。 

【病因学】 

(-) 病原微生物 

感染性休克的病原菌包括革兰阴性及革兰阳性细菌、真菌，罕见为原虫及立克次体等。常 
见革兰阴性细菌，如肠杆菌科细菌(大肠埃希菌、克雷伯菌、肠杆菌等);不发酵杆菌(铜绿假单 
胞菌、不动杆菌属 等); 脑膜炎 球菌; 类杆菌等。革兰阳性细菌.如葡萄球菌、肺炎链球菌、梭状 
芽胞杆菌等。近年来，耐药菌引起的感染性休克越来越常见，如甲氧西林耐药金黄色葡萄球菌 
(MRSAX 万古霉素耐药肠球菌 (VRE)、 青霉素耐药肺炎链球菌 （PRSP) 及耐药的革兰阴性细菌。 
临床上常见的引起感染性休克的疾病有肺炎、腹腔感染、肾盂肾炎、胺肿（尤其是腹腔脓肿)、畋血 
症、化脓性胆管炎、蜂窝织炎、坏死性肌筋膜炎及脑膜炎等。医院获得性肺炎是医院内感染最常 
见的致死原因。 

(二） 宿主因素 

原有慢性基础疾病，如肝硬化、糖尿病，恶性肿瘤.内血病、器官移植以及长期接受糖皮质激 
素等免疫抑制剂、抗代谢药物、细胞毒类药物和放射治疗，或留置导尿管及静脉导管等,在继发 
细菌感染后易并发感染性休克。因此感染休克也常见于医院内感染患者.老年人、婴幼儿、分晚 
妇女、大手术后体力恢复较差者尤易发生。 

(三） 特殊类型的感染性休克 

中毒性休克综合征 (toxic shock syndrome,TSS) 是由细菌毒索引起的严重感染性中毒休克症 
候群。最初报道的 TSS 是由金葡菌所致，近年来发现类似症候群也可由链球菌引起。 

1. 金葡菌 TSS 是由非侵袭性金葡菌产生的外毒素引起。苜例报道于1978年。早年多 
见于应用明道塞的经期妇女，有明显地区性分布，主要见于美 W, 其次为加拿大、澳大利亚及欧 
洲某些国家。随着阴道塞的改进,停止使用高吸水性阴道塞后，金葡发病率已明显 下降； 
而非经期 TSS 增多,其感染灶以皮肤和皮下组织、伤「I感染居多.其次为I•.呼吸道感染等.无性 
别、种族和地区特点。国内所见病例几乎均属非经期 TSS t 从患者的明道，宫颈局部感染灶中 




可分离到金葡菌，但血培养则阴性。从该非侵袭性金葡菌中分离到致热原性外毒素 C 和肠毒素 
F, 统称为中毒性休克综合征毒素1 (TSST-1), 被认为与 TSS 发病有关。用提纯的 TSST-1 注人动 
物，可引起类似人类 TSS 的症状。 TSS 的主要临床表现为急起高热、头痛、神志模糊，猩红热皮 
疹，1~2周后皮肤脱屑（足底尤其显著),严重低血压或直立性晕厥。常有多系统受累现象，包 括：| 
胃肠道（呕吐、腹泻、弥漫性腹 痛); 肌肉（肌痛、血 CPK 增高);黏膜(结膜、咽、阴道) 充血; 中枢神 | 
经系统（头痛、眩晕、定向力障碍、神志改变 等); 肝脏(黄疸、 ALT 和 AST 值增高 等); 肾脏(少尿或 
无尿、蛋内尿，血尿素氮和肌酐增高 等); 心脏(可出现心力衰竭、心肌炎、心包炎和房室传导阻滞 | 
等);血液(血小板降低等)。经期 TSS 患者阴道常有排出物，宫颈充血、糜烂，附件可有压痛。约3% 
复发。 

2.链球菌 TSS(STSS) 又称链球菌 TSS 样综合征 (TSLS) 。自1983年起北美及欧洲相继 | 
报道 A 组链球菌所致的中毒性休克综合征 （STSS)。 主要致病物质为致热性外毒素 A, 其作为超 | 
抗原 （super-antigen,SAg) 刺激单核细胞产生肿瘤坏死因子 (TNF-a) 白介素 （IH), 并可直接抑制 
心肌，引起毛细血管渗漏而导致休克。国内于1990年秋至1991年春长江三角洲某些地区(海 
安、无锡等）发现猩红热样疾病暴发流行，为近数十年来所罕见。起病急骤,有畏寒、发热、头痛、 | 
咽痛(40%)、咽部充血、呕吐(60%)、腹泻(30%)。发热第二天出现猩红热样皮疹，恢复期脱屑、脱 
皮。全身中毒症状严重,近半数有不同程度的低血压，甚至出现昏迷。少数有多器官功能损害。 
从多数患者咽拭子培养中分离到毒力较强的缓症链球菌 ( streptococcusmitis) 。 个别病例血中亦 i 
检出 才目间 致病菌.但未分离到乙型溶血性链球菌。从恢复期患者血清中检出相应抗体。将分离 | 
到的菌株注入兔或豚鼠皮下可引起局部肿胀及化脓性损害，伴体温升高。经及时抗菌 (用青 霉素、 

红霉素或克林霉素等）以及抗体休克治疗,绝大多数患者恢复。 


【发病机制与病理】 


感染性休克的发病机制极为复杂。20世纪60年代提出的微循环障碍学说获得多数学者的 
&认,■(旦 微循环障碍学说并未完全揭示感染性休克的发病机制。目前的研究已从微循环障碍向 
细胞代谢障碍及分子水平的异常等方面深人.但必须指岀，感染性休克是多种因素相互作用， 
2为因果的综合结果。 

(一） 微循环障碍学说 

在休克的发生发展过程中，微血管经历痉挛、扩张和麻痹三个阶段。初期为缺血、缺 氧期： 
通过神经反射、病因的直接作用等弓胞体内多种缩血管的体液因子增加，其中有交感-肾上腺髓 
质系统释放的儿茶酚胺、肾素-血管紧张素-醛固酮系统的激活、血小板黏附聚集产生的血栓素 
A 2 (TXA 2 > 和血小板活化因子 (PAF)、 花生四烯酸代谢产物白三烯 ( LT ) 以及内皮素等。上述因子 
的共同作用使 a 受体支配的微血管(主要有皮肤、骨骼肌、肾、肺、肝、胃肠道等)强烈收缩，外周 
阻力增高，造成毛细血管网灌注不足，导致缺血、缺氧以及毛细血管静脉压降低，由 p 受体支配 
的动-静脉短路开放。中期为淤血缺氧 期:随 着休克的发展.快速糖代谢异常和无氧糖酵解，导 
致乳酸生成增多，以及组胺和缓激肽等血管活性物质释放，微动脉与毛细血管前括约肌舒张，而 
微静脉则持续收缩，加上白细胞附壁黏着、嵌塞，致微循环内血流淤滞，其流体静水压增高，毛细 
血管通透性增加，血浆外渗、血液浓缩。有效循环血量减少、回心血量进一步降低，血压明显下 
降。此期缺氧和酸中毒更明显，氧自由基生成增多，引起广泛的细胞损伤。晚期为微循环衰竭期： 
血液进一步浓缩、血细胞聚集、血液黏滞性增高，又因血管内皮损伤等原因致凝血系统激活而引 
起 OIC, 导致微血管床堵塞、出血，灌流更加减少等,导致多器官功能衰竭，使休克难以逆转。 

(二） 休克的细胞机制 

微循环障碍在休克的发生中固然重要,但现在认为细胞损伤可能发生在血流动力学改变 
之前，细胞代谢障碍可为原发性，由病原微生物及其产物引起。感染性休克是败血症发生发 
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第十章其 他 


展过程中的并发症，是严重感染引起的全身炎症反应综合征 （systemic inflammatory response 
: syndrome,SIRS) 的一部分。 SIRS 的本质是在病原微生物及其产物刺激下机体失去控制的、自 
我持续放大和自我破坏的炎症反应，表现为播散性炎症细胞活化，炎症介质 TNF-a、IL-1、IL-6, 

! IL-8、IL-12 等大量产生和释放形成瀑布效应，并由此引起远膈部位的炎症反应。这些炎症介质 
' 主要是单核吞噬细胞系统对病原生物及其产物激活的过度反应，大量的炎症介质释放，一方面 
对控制病原菌感染有一定的作用，另一方面则引起组织细胞功能受损，如血管内皮细胞受损导 
；致组织缺血缺氧,微循环障碍，导致各种组织器官的功能衰竭。 

休克发生时细胞膜的功能障碍出现最早，胞膜损伤使细胞膜上的 NaMC-ATP 酶运转失灵， 
致细胞内 Na+ 增多、 K， 降低，细胞出现水肿。休克时细胞内最先发生变化的是线粒体病变, 包括： 

1①呼吸链功能发生障碍，造成代谢 紊乱; ②氧化磷酸化功能降低，致羧酸循环不能正常运行， 
j ATP 生成减少，乳酸 积聚； ③胞膜上的离子泵发生障碍， K+ 和 Ca 2+ 从线粒体丢失，胞质内 Ca 2+ 增 
:多。此外，胞膜上的磷脂酶 A 2 被激活，使胞膜磷脂分解，造成胞膜损伤，通透性增高，和水进 
I 入线粒体，使之肿胀、结构破坏。溶酶体含多种酶，为细胞内主要消化系统，休克时溶酶体膜通 
| 透性增高，溶酶释出，造成细胞自溶死亡。 

(三） 休克的分子机制 

近30年以来，人们致力于感染性休克的分子机制研究，现已认识到人体通过—系列的 
模式识别受体来识别病原微生物的保守结构，即病原相关分子模式，这种先天性模式识别受 
j 体包括 Toll 样受体 (Toll-like receptors ,TLRs) 、核苷酸结合寡聚化结构域 （nucleotide-binding 
oligomerization domain,NOD) 蛋白质和解旋酶中的维 A 酸诱导基因 1 (retinoic acid inducible gene 
1，RIG~1), 广泛参与细胞内病原微生物的识别和介导信号转导。其中 Toll 样受体研究最为深入。 

1 革兰阳性细菌的肽多糖及革兰阴性细菌脂多糖 (LPS) 分别与 TLR-2 及 TLR-4 结合，从而启动细 
!胞内信号传递。活化的核因子 NF- kB 从胞质转人胞核，并结合到转录起始位点，促进细胞因子 
如 TNF-ot 及 IL-ip、IL-10 等的表达。 TNF-ot 及 IL-ip 是促炎因子，能活化机体的获得性免疫， 

I但同时也对机体造成直接及间接的损害。 TNF-ot JL-1 又可引起细胞因子 IL-6、IL-8、IL-12、a 干 
1 扰素 （IFN-oO、 血栓素、白三稀及血小板活化因子 (PAF) 等的释放，进一步放大炎症反应。 

近年来，—氧化氮 ( N0 ) 被确认为导致低血压的重要介质。 NO 激活可溶性鸟苷酸环化酶， 
提高细胞内 cGMP 水平，引起血管平滑肌扩张和降低收缩反应性，造成顽固性低血压的发生和 
| 心肌收缩性的抑制。并可增加血管通透性，抑制线粒体呼吸，降低血管平滑肌反应性，增加内毒 
素对内皮细胞的损害。 

感染性休克时，氧自由基和蛋白酶可引起弥漫性血管内皮损伤，暴露下层的胶原基质，胶原 
j 广泛暴露触发内源性凝血途径，导致纤维蛋白沉积和血栓形成。此外， TNF 抑制蛋白 C 活化和 
血浆中纤溶酶原激活因子抑制物 (PAI-1) 的增多，导致抗凝系统和纤溶系统活性下降。凝血途 
径的激活和抗凝系统、纤溶系统活性下降，使得凝血因子大量消耗， DIC 的发生导致以微血管内 
纤维蛋白的沉积为特征的 DIC 发生，表现为广泛的微血管血栓、组织灌注不良和器官衰竭。 

(四） 休克时的代谢改变 

在休克应激情况下，糖原和脂肪代谢亢进，初期血糖、脂肪酸、 H 酰甘油 增加; 随着休克的进 
展，出现糖原耗竭、血糖降低、胰岛素分泌减少、胰高糖素分泌增多。休克 f •期，由于细菌毒素对 
呼吸中枢的直接刺激或有效循环血量降低的反射性刺激，引起呼吸增快、换气过度，导致呼吸性 
碱 中毒; 继而因脏器氧合血液不足、生物氧化过程障碍，线粒体厂羧酸循环受抑制， ATP 生成减 
少，乳酸形成增多，导致代谢性酸中毒，呼吸深大而快;休克后期，可因肺、脑等脏器功能损害，导 
致混合性酸中毒，可出现呼吸幅度和节律的改变。 ATP 生成不足使细胞膜 Jl 钠泵运转失灵，细 
胞内外离子分布失常， Na+ 内流(带人水)，造成细胞水肿、线粒体明显肿胀，基质 改变; Ca 2+ 内流， 
胞质内钙超载，激活磷脂酶，水解胞膜磷脂产生花生四烯酸，进而经环氧化酶和脂氧化酶途径生 



成前列腺素、前列环素 （ pgi 2 ) 和 txa 2 以及白三烯等炎症介质，引起一系列病理生理变化，使休 
克向纵深发展 c 

(五）休克时重要脏器的功能和结构改变 

1. 肺感染性休克时肺的微循环灌注不足，肺表面活性物质减少，使大、小肺泡不能维持一 
定张力，从而发生肺萎陷。当肺部发生 DIC 时,微血栓形成致肺组织淤血、出血，间质水肿，肺泡 
有透明膜形成，进而发展为肺实变。 

2. 心休克时心肌纤维变性、坏死或断裂，间质水肿，心肌收缩力减弱,冠状动脉灌注不足， 
心肌缺血、缺氧。亚细胞结构发生改变，肌浆网摄 Ca 2 ♦能力减弱, Na + -K+-ATP 酶泵失活,代谢紊 
乱，酸中毒等可致心力衰竭。 

3. 肾休克时为保证心脑的血供•血液重新分配而致肾小动脉收缩，使肾灌注量减少。因 
此在休克早期就有少尿甚至间隙性无尿。在严重而持续性休克时，可造成肾小管坏死.间质水 | 
肿.致急性肾功能衰竭 = 并发 DIC 时.肾小球血管丛有广泛血栓形成，造成肾皮质坏死。 

4. 脑脑组织需氧量很高，但其糖元含量甚低，主要依靠血流不断供给。休克时脑灌注不 j 
足，星形细胞发生肿胀而压迫血管,血管内皮细胞亦肿胀,造成微循环障碍和血液流态异常而加 

重脑缺氧，致脑水肿。 

5. 肝和胃肠休克时易致缺氧，持久的缺氧使肝脏代谢氨基酸和蛋白质分解产物的功能受 

损，糖元耗竭 = 肝小叶中央区出现肝细胞变性、坏死。胃肠黏膜在休克各期也同样存在微循环I 
的变化，缺血的黏膜损伤可以形成溃疡，患者表现为呕吐或血便。 

【临床表现】 

(一） 休克早期 

机体应激产生大量儿茶酚胺,除少数高排低阻型休克(暖休克)病例外,患者大多有交感神 
经兴奋症状、神志尚清.但烦躁、焦虑，面色和皮肤苍白，口唇和甲床轻度发绀，肢端湿冷。可有 
恶心、呕吐、心率增快、呼吸深而快，血压尚正常或偏低.脉压小。眼底和甲皱微循环检查可见动 
脉痉挛。尿量减少。 

(二） 休克中期 

主要表现为低血压和酸中毒。收缩压下降至 80mmHg 以下，脉压小，呼吸表浅且快，心率快 
且心音低钝，脉搏细速,皮肤湿冷可见花斑,烦躁不安、嗜睡或意识不清,尿量更少或无尿.表浅 
静脉萎陷，抽取的血液极易凝固。 

(三） 休克晚期 

可出现 DIC， 患者有顽固性低血压、广泛出血 (皮肤 黏膜、 内脏) 和重要脏器功能衰竭，主要 
包括以下几点 :①急 性肾功能不全，表现为尿量明显减少或无尿。尿比重固定，血尿素氮、肌酐丨 

钾增高。②急性心功能不全，患者常有呼吸突然增快、发绀、心率加速、心音低钝或有奔马| 
律等心律=常，亦有患者心率不快或呈相对缓脉，面色灰暗，中心静脉压和(或)肺动脉楔压升高， 
心电图可示心肌损害、心内膜下心肌缺血、心律失常和传导阻滞等改变。③成人呼吸窘迫综合 
征 （ARDS), 表现为进行性呼吸困难和发甜，吸氧亦不能使之缓解,无节律不整;肺底可闻及湿啰 
音，呼吸音减低,X线摄片示散在小片状浸润影,逐渐扩展、融 合; 血气分析 P a 0 2 <60mmHg ,重 
者 <50nunHg, 或 Pa() 2 : FiO 2 S200。 ④脑功能障碍，可引起昏迷、一过性抽搐、肢体瘫痪及瞳孔、 i 
呼吸改变等。⑤其他，肝功能衰竭引起肝性脑病、黄疽等。胃肠功能紊乱表现为肠胀气、消化道 
出血等。 

休克为一严重的、动态的病理过程,其临床表现随病理过程进展而有所不同。但上述分期丨 
基本包括绝大多数患者的临床过程。近年来报告的中毒性休克综合征 ( toxic s hock syndrome, 1 
TSS) 是感染性休克的特殊类型，是由金黄色葡萄球菌或链球菌产生的外毒素引起的，以高热、休 



克、多脏器功能损害(重者可出现昏迷)为主要临床表现，恢复期可出现皮肤 脱屑。 


【实验室检查】 

( 一 ) 血象 

白细胞计数大多增高，在 (10~30 )x 10 9 / L 之间，中性粒增+尚颗粒伴左移 li 象。 
血细胞比容和血红蛋白增高为血液浓缩的标志=在休克晚期血小板汁数下降目•进行性减少，出 
凝血时间延长，提示 DIC 的发生。 

(二） 病原学检查 

为明确病因，在抗感染药物治疗前取血、脑脊液、尿、便及化胺性病灶渗出物进行培养(包括 
厌氧培养)，培养阳性者作药敏试验。 

(三） 鲎溶解物试验 

鲎溶解物试验 ( LLT ) 有助于微量内毒素的检测，对判定革兰阴性纟阳窗感染有帮助。 

(四） 降钙素原 

降钙素原 ( PCT ) 是判断全身性细菌感染的有力工具，逐步降低的 P ( : T 浓度水平，可以评: f 古 
抗生素治疗有效。 

(五） 尿常规和肾功能检查 

尿常规可有少量蛋白、红细胞和管型。发生急性肾功能衰竭时，尿比重由初期的偏高转为 
固定、尿/血肌酐比值 <15, 尿渗透压降低，尿/血毫渗量之比 <1.5, 尿钠排泄量 >40mmol/L 等有 
助于肾前性功能不全鉴别。 

(六） 血气分析 

休克早期主要表现为动脉血 pH 偏高，氧分压 (Pa0 2 ) 降低，剩余碱 （ BE) 不变。休克晚期则 
转为 pH 偏低， PC0 2 降低, BE 负值增大。血乳酸含量测定有助于预后判断，严重休克时多明显 
升高。 

(七） 生化检查 

血清电解质测定血钠多偏低，血钾高低不一，取决于肾功能情况。休克晚期尿素氮、血清丙 
氨酸氨基转移酶 ( ALT )、 肌酸磷酸激酶 (CPK)， 乳酸脱氢酶同 T 酶均升高，甚至出现高胆红素血 
症，提示心肝肾功能受损。 

(八） 血液流变学和有关 DIC 的检查 

休克时血液黏度增加，初期呈高凝状态，其后纤溶充进转为低凝「发生 DIC 时，血小板计数 
进行性降低，凝血酶原时间及凝血活酶时间延长，纤维蛋白原减少'纤维蛋广 1 降解产物增多;血 
浆鱼精蛋白副凝试验 ( plasma protamine paracoagulation test,3P 试验）阳性.，有条件时可快速检 
测纤维蛋白溶解产物 ( FDP), 如超过正常则反映有血管内溶血(继发性纤溶) c 

(九） 心电图、 X 线以及 B 超等检查 

心电图、 X 线以及 B 超等检査按需进行。 


【诊断】 

诊断必须具备感染及休克综合征这两个条件。 

㈠ 感染依据 

大多数可找到感染病灶。重症肺炎、暴发性流脑、中毒型菌痢及重切•肝病件发自发性腹膜 
炎等均有其特殊的临床表现。个别患者不易找到明确的感染部位，要汴意其他原因引起的休 
克相鉴别。 

(二）休克的诊断 

临床上出现血压下降、脉压缩小、心率加快、呼吸急促、面色苍内、皮肤湿冷或花斑、唇指发 



绀、尿 M 减少、烦躁不安或意识障碍时可以诊断为休克综合征。休克晚期可见皮肤疲斑、出血不 
止甚至抽搐、昏迷等症状。对易于诱发休克的感染性疾病患者应密切观察病情变化，下列征象 
的出现预示休克发生的 可能： 

1. 体温骤升或骤降突然寒战高热，体温 >40.5*€ 者； 唇指发 绀者； 或大汗淋漓，体温不 
升 <36 c l :者。 

2- 神志的改变非神经系统感染而出现神志改变，经过初期的躁动不安后转为抑郁而淡 
漠、迟钝或嗜睡，大小便失禁。 

3. 皮肤与甲皱微循环的改变皮肤苍白、湿冷发绀或出现花斑，肢端与躯干皮肤温差增大。 
可见甲皱毛细血管袢数减少,往往痉挛、缩短、呈现断线状,血流迟缓失去均匀性。眼底可见小 
动脉疼挛，提示外周血管收缩，微循环灌流不足。呼吸加快伴低氧血症，和(或）出现代谢性酸中 
毒，而胸部X线摄片无异常发现。 

4 - ^压低于 80/50mmHg， 心率明显增快(与体温升高不平行)或出现心律失常。休克早期 
可能血正常，仅脉压减小，也有血压下降等症状出现在呼吸衰竭及中毒性脑病之后。 

对严重感染的老年或儿童要密切观察临床症状的变化，不能仅凭血压是否下降来诊断感染 
性休克。某些时候感染性休克的早期症状是尿量减少。 

( 实验室检查发现血小板和白细胞(主要为中性粒细胞)减少、血清乳酸值增高、不明原因的 
肝肾功能损害等。休克晚期除临床有瘀斑血倾向外， 3P 试验等检查有助于 DIC 的诊断。 

【鉴别诊断】 

感染性休克应与低血容量性休克、心源性休克、过敏性休克、神经源性休克等鉴别。低血容 
量，休克多因大量出血（内出血或外岀血)、失水(如呕 吐腹泻 、肠梗 阻等) 、失血浆 (如大 面积烧 
伤等傳使血容量突然减少所致。心源性休克系心脏搏血功能低下所致，常继发于急性心肌梗死、 
性心脏压塞、严重心律失常、各种心肌炎和心 肌病急 性肺源性心脏病等。过敏性休克常因机 
^对某些药物（如青霉素等)或生物制品发生过敏反应所致。神经源性休克可由外伤、剧痛、脑 
脊髓损伤、麻醉意外等引起,因神经作用使外周血管扩张、有效血容量相对减少所致。 



感染性休克的治疗应是综合性的，包括积极控制感染和抗休克治疗两方面。 

㈠病因治疗 

应积极迅速地控制感染。在病原菌未明前可根据临床表现、原发病灶等推断最可能的致病 
菌，幵始经验性治疗，致病菌确定后再根据药敏结果调整用药方案。抗生素使用原 则是: 选择强 
=力、抗菌谱广、对病原微生物敏感的抗 生素; 剂量要足，首次可加倍 ; 联合用药，静脉 给药; 尽快 
^药。临床研究证实感染性休克患者应用抗生素每延误1小时其病死率增加7.6%,因此，力争 
在诊断脓毒症及感染性休克1小时内静脉给予抗生素治疗，并提出了速度就是生命的观点 (speed 
i8life) ° 经验性治疗疗程一般不超过3~5天。一般抗生素治疗时间推荐为7~10天，对治疗反应缓慢、 
感染病灶无法通畅引流、免疫缺陷包括中性粒细胞减少的患者可延长疗程以获得充分治疗。 

在强有力抗生素治疗的同时，感染源控制的原则还包括迅速定位诊断，选择合适的感染源 
，制措施如脓肿引流、清除感染坏死组织、去除体内可能感染的器具、明确控制正在进行污染的 
微生物感染源。这些感染的控制应在成功的液体复苏后尽早进行，完成感染源的控制应尽可能 
=地破坏正常组织(脓肿穿刺引流要优于外科手术，内镜胆汁引流要优于外科 手术) ，当血管内导 
管町能 是脓毒症和脓毒症休克的感染源时，应在建立新的血管通路后立即拔除。 

(二）抗休克治疗 

1早期复苏 巨临床诊断为感染性休克，应尽快进行积极的液体复苏，在复苏的最初6 


第十章其 他 


小时内应达到复苏目标 ：中心 静脉压 （CVP)8 〜 12mmH g; 平均动脉压 （MAP) ^65mmHg; 

I尿量 >0.5ml/(kg.h); 中心静脉血氧饱和度 (Scv0 2 ) 或混合静脉血氧饱和度 （Sv0 2 ) 分别 >70%或 
I 65%。如果感染性休克患者经补液 20~40ml/kg 后仍呈低血压状态，或不论血压水平如何而血乳 
J 酸升高 >4mm 0 l/L， 即应开始早期目标导向性治疗 （early goal rlirected therapy ,EGDT) C EGDT 是 
I 指在作出感染性休克诊断后最初 6 小时内达到血流动力学最适化并解决全身组织缺氧,通过纠 
| 正前负荷、后负荷、氧含量达到组织氧供需平衡的目标。并提出了 “金时银天” （golden hour and 
silver day) 的理念，强调这些管理措施应在最初 6 小时内完成： 

2. 液体治疗感染性休克时由于缺氧及毒素的影响，致使患者血管床容谊加大及毛细血管 
通透性增高，均有不同程度的血容量不足。有效循环血量的不足是感染性休克的突出矛盾，补 
充血容量是治疗抢救休克最基本而重要的手段之一。液体复苏的吊期目标为 CVP 至少 8mmHg 
(机械通气患者 12mmHg)， 并常需进行进一步液体治疗。晶体液和胶体液具有同等的安全性和有 

j 效性。对可疑低血容量患者的补液试验，开始30分钟内至少输人 1000ml 晶体液或 300~500ml 
胶体液。只要血流动力学(即动脉压、心率、尿量)持续改善就继续补液。当心脏充盈压 (CVP 或 
I肺动脉球楔压)升高而血流动力学没有同时改善时，应减慢补液速度。 

(1) 胶体 液:低 分子右旋糖酐(分子量2万~4 万): 其主要作 用是: ①防止红细胞、血小板的 
!互聚作用，抑制血栓形成和改善 血流; ②提高血浆胶体渗透压,拮抗血浆外渗，从而达到扩充血 

容量的 目的; ③稀释血液，降低血液黏稠度，加快血液流速，防止 DIC 的发生。其分子量小，易 
| 从肾脏排泄，且肾小管不重吸收，具有一定的渗透性利尿 作用。 低分子右旋糖酐每天用量为 
| 500~1500ml， 对有出血倾向和心、肾功能不全者慎用。偶可引起过敏反应。羟乙基淀粉(代血 浆)： 

!能提高胶体渗透压，而且不良反应少。其他如白蛋白、血浆，使用一定量低分子右旋糖酐后血容 
j 量仍不足时，可适量使用血浆、白蛋白。血细胞比容以维持在30%〜 4 0%为宜。 

(2) 晶体液 :碳酸 氢钠或林格液等平衡盐溶液所含离子浓度接近生理水平，应用后可提高功 
能性细胞外液容量，并可纠正酸中毒，对有明显肝功能损害者以用前者为宜。 5% ~ 10% 葡萄糖 

I液主要供给水分和能量，减少蛋白和脂肪的分解。25%~50%葡萄糖液尚有短暂扩容和渗透性 
I利尿作用。休克早期不宜应用。 

扩容治疗要求做 到：① 组织灌注良好，神清、口唇红润、肢端温暖、发绀消失；②收缩 
压 >90mmHg， 脉压 >30mmHg ; ③脉率<100次/ 分; ④尿量 >30ml/ 小时; ⑤血红蛋白恢复至基础 
| 水平，血液浓缩现象消失。 

3. 血管活性药物在危及生命的低血压状态需要升压药治疗维持生命和组织灌注，低于某 
— MAP 时各种血管床的自动调节能力丧失，而灌注对压力呈线性依赖。因此，一些患者需要升 
压药治疗以维持最低限度的灌注压和维持足够的血流。 

(1) 缩血管 药物: 通过其较强的《受体兴奋作用，可提高 MAP 而改善组 tH 灌注，但血管管径 
| 却缩小。在下列情况下可考虑 应用: ①血压骤降，血容量一时未能补足，可短期内应用小剂量以 
；提高血压，加强心肌收缩力，保证心脑血供;②与 a 受体阻滞剂或其他扩血管药物联合应用，以 
消除其 a 受体兴奋作用而保留其 R 受体兴奋作用，并可对抗 ot 受体阻滞剂的降压作用,尤其适 
用于伴有心功能不全的休克病例。感染性休克时推荐用去甲肾上腺素2〜 2(HjLg/(kg.mi n ) 或多巴 
胺 SdOpg/Ug.rnin) 作为一线升压药，但一定要在充分补充血容量的基础上使用，尽量经中心静 
脉导管给药。两者的主要差异是通对心脏指数和外周血管阻力不同的影响升高 MAP。 多巴胺 
主要通过增加心脏指数升高 MAP, 对血管阻力影响较小，多巴胺达到 l(W(kg*min) 时具有 a 
和 P 肾上腺素能受体兴奋作用，当患者需要联合升压药和正性肌力药时可备选，应避免用于心 
动过速(心率>120次/分)的患者。去甲肾上腺素主要通过增加血管阻力而增加 MAP, 对心脏 
指数影响较小，更为有效并避免了多巴胺引起的心动过速。去甲肾 h 腺素能比多巴胺更有效地 
笔记 / 逆转感染性休克患者的低血压。 




第十章其 他 @ 

(2) 扩血管 药:适 用于低排高阻型休克(冷休克)，应在充分扩容的基础上使用。常用 者有： I 

1) ot 受体阻 滞剂： 可解除去甲肾上腺素引起的微血管痉挛和微循环淤滞。可使肺循环内 | 
血液流向体循环而防止肺水肿。酚妥拉明作用快而短，易于控制。剂量为 0.1~0.5mg/kg, 加人 
100ml 葡萄糖液中静脉滴注，情况紧急时可以1 〜 5mg 稀释后静脉缓注，余量静滴。不宜用于心 
肌梗死、心力衰竭者，必要时应与等量去甲肾上腺素同时滴注以防血压急剧下降而造成不良 
后果。 

2) 抗胆碱 能药: 为我国创用。有阿托品、山莨菪碱、东莨菪碱等。本组药物具有解除血管疼 j 
挛、阻断 M 受体、维持细胞内 cAMP/cGMP 的 比值; 兴奋呼吸中枢、解除支气管痉挛、保持通气良 
好; 调节迷走神经、提高窦性心律、降低心脏后负荷、改善微 循环; 稳定溶酶体膜、抑制血小板和 
中性粒细胞聚集等作用。剂量和 用法: 山莨菪碱每次 0.3~0.5mg/kg (儿童剂量可酌 减); 阿托品每 | 
次 0.03~0.05mg/kg; 东莨菪碱每次 0.01~0.03mg/kg; 隔 10-30 分钟静脉注射1次。病情好转后延I 
长给药间隔，连续用药10次而无效者可改用或加用其他药物。不良反应有口干、皮肤潮红、散瞳、 
兴奋、心跳加快、灼热等。青光眼患者忌用。 

3 ) 多巴 胺:具 有兴奋 oup 和多巴胺受体的作用。当剂量较小时 [2~5jjLg/(kg.min)]， 主要是 
兴奋多巴胺受体，使内脏血管扩张，尿量 增加； 中等剂量时 [ 6 〜咖 以化油)]，主要是兴奋 P 受 
体，使心肌收缩力增强，心排血量增加,但对心率的影响较少，也较少引起心律 失常; 当剂量过大 | 
时[大于 20»xg/(kg.min)]， 则主要兴奋 a 受体，肾血管收缩。 

(三） 维持水电解质酸碱平衡 

根据实验室检查的结果及时调整，保持内环境稳定。特别注意纠正代谢性酸中毒。 

(四） 糖皮质激素的应用 

糖皮质激素有助于休克的逆转，降低病死率。一般可选用泼尼松龙或氢化可的松，疗程3~5 
天。应注意不良反应，如增加感染危险性、获得性肌病和代谢紊乱等。 

(五） 维护重要脏器功能 

1. 心功能不全的防治顽固性休克与心力衰竭有密切关系。重症休克和休克后期常并发 
心功能不全，其发生的原因主要是心肌缺血、缺氧、酸中毒、细菌毒素、电解质紊乱、心肌抑制因 | 
子、肺血管癌挛，导致肺动脉高压和肺水肿，增加心脏前负荷，以及输液不当等引起。老年人和 i 
幼 JL 尤易发生。应及时纠正上述诱发因素。岀现心功能不全征象时，应严格控制输液速度和量。！ 
除给予强心药物如毛花苷 c 或毒毛花苷 k 以降低心脏前后负荷外，可给多巴胺等血管 活性丨 
药物，或血管解痉剂（需与去甲肾上腺素同用)，肾上腺皮质激素等，以防血压下降。同时给氧、 | 
纠正酸中毒和电解质紊乱以及输注能量合剂纠正细胞代谢的失衡状态。纳洛酮 (naloxone) 是 i 
抗休克的理想药物，它可使心搏出量增加，血压上升，并有稳定溶酶体膜、降低心肌抑制因子的1 
作用。 

2. 市功能的维护与防治肺为休克的主要靶器官之 一， 顽固性休克者常并发肺功能衰竭， 

引起急性肺损伤/急性呼吸窘迫综合征 (AU/ARDS)， 同时脑缺氧、脑水肿等亦可导致呼吸衰竭。 
因而凡休克患者必须立即鼻导管或面罩间歇加压吸氧，保持气道通畅，必要时考虑气管插管或 
切幵行辅助呼吸(间歇正压)，清除气道分泌物以防治继发 感染; 如仍不能使 Pa0 2 达到多 60mmHg 
水平，及早给予呼气末正压呼吸 (PEEP)。 血管解痉剂(酚妥拉明、山莨菪碱等)可降低肺循环阻力。 
控制入液量，尽量少用晶体液，输注白蛋白和呋塞米可减轻肺水肿。、肾上腺皮质激素可促进肺 
水肿消退，尤其适用于幼儿。 

3. 肾功能的维护与防治休克患者出现少尿、无尿、氮质血症等肾功能不全的表现，其发生 
原因主要是由于有效循环血容量降低、肾血流量不足所致。肾损害的严重程度与休克发生严重 
程度、持续时间、抢救措施密切相关。积极采取抗休克综合措施，维持足够的有效循环血量，是I 
保护肾功能的关键。如血容量已补足，血压亦已基本稳定，而尿仍少时，应快速给予20%甘露醇： 


250ml， 也可用味塞米(速尿 )40mg 静脉注射，以上处理仍无效时，应按急性肾功能衰竭处理。 

4. 脑水肿的防治脑组织约需20%的总基础氧耗量，且对低氧非常敏感，易致脑水肿@发 
生。临床上可出现意识改变、一过性抽搐和颅内压增高征象，甚至发生 脑疝。 处理上应及#采 
取头部降温、及早给予山莨菪碱等脑血管解痉剂，使用渗透性脱水剂如卄露醇、呋塞米以及肾上 
腺皮质激素以防脑水肿的发生发展。 

5. DIC 的防治 DIC 为感染性休克的严重并发症，是难治性休克重要的死亡原因。 DICK 
诊断一旦确立后，应在去除病灶的基础上积极抗休克、改善微循环以及迅速有效地控制感染并 
及早给予肝素治疗。肝素剂量为 0.5~lmg/kg (首次一般用 l.Omg)， 以后每4~6小时静滴1次，使 
凝血时间延长至正常2~3倍。根据休克逆转程度及 D1C 控制与否来决定用药时间。如凝血时 
间过于延长或出血加重者可用等量的鱼精蛋白对抗。同时可使用双嘧达莫、丹参注射液及抑肽 
酶来作为辅助治疗。 

6. 胰岛素强化血糖控制与胰岛素强化治疗组比较（当血糖 >6.1 mn K>l/L 时就开始胰岛素 
治疗，使血糖控制在 4.4~6.1m m0 I/L)， 胰岛素常规治疗组（当血糖 >11.0mmol/L 时才开始胰岛素 
治疗，使血糖控制在 10.0~11.0mm O I/L) 的病死率显著降低。但新近临床数据显水，胰岛素强化治 
疗易发生严重低血糖反应，并由此增加患者的病死率。因此，目前虽主张积极控制高血糖，但控 
制在 8.3m mo l/L 以下即可，同时应高度警惕低血糖的发生。对所有静脉滴注胰岛素的患者以葡 
萄糖作为能量时，必须每1~2小时监测血糖水平，当血糖和胰岛素滴入速度稳定后，改为每4小 
时监测1次。经指尖毛细血管检测的快速血糖结果可能高估动脉血或血浆的血糖水平，应慎重 
解释。 

【预后】 

感染性休克的预后取决于下列 因素： 

1. 治疗反应治疗后患者神志转清醒安静、四肢温暖、发绀消失、尿量增多、血压回升、脉压 
增宽则预后良好。 

2. 原发感染灶的控制是否及时。 

3. 伴有严重酸中毒和高乳酸血症者预后差，并发 DIC、 心肺功能衰竭者预后严重。 

4. 原患白血病、淋巴瘤或其他恶性肿瘤者休克多难以逆转。 

5. 夹杂其他疾病如糖尿病，肝硬化、心脏病等预后亦差。 

(龚国忠） 
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第三节感染微生态学简介 

在人类的进化史中.人类与微生物密不可分，并与人体共同构成了一个“超生物体 
Uupeiwganism)”。 人体携带的微生物细胞总数是人体细胞的10倍，达10万 -100 万亿，重 
达 1.2kg, 接近人体肝脏的重量，其基因数量是人类基因组的 50-100 倍，人体基因组与人体 
微生物基因组共同组成的整体称为“宏基因组 （metagenome)”。 其中，肠道微生物为人体提 
供汽养、调控肠道上皮发育和诱导先天性免疫，其功能相当于人体一个重要的“器官”。微生 
态学 （mirroerology) 就是专门研究微生物群的结构、功能以及与其宿主相互关系的一门生态学 
分支 

感染是微生物对宿主或宏生物的异常侵染所致的微生物与宿主或宏生物之间相互作用的 
一种生物学现象。感染微生态学 （infectious microecology) 主要研究感染的微生态原理以及防 
治措施.研究正常微生物群与其宿主相互作用过程中的感染规律。学习感染微生态学有关知 
识,不仅有助于引导医学生注重宽口径、多学科潜能的专业培养,也是我国传染病学科发展的 
要求。 

【感染微生态学的概念】 

感染微生态学是一门用微生态学理论和方法研究感染的发生、发展、结局并弓I导感染向宿 
主健康方向转移的微生态学分支,是微生态学、医学微生物学、免疫学与传染病学交叉而成的新 
兴学利感染微生态学和微生态学一样，定位于微生物与宏生物(宿主)的相互关系和因这种关 
系所产生的表现和后果。 

正常微生物群及其 分类： 

微生态学的核心是正常微生物群 （normal microbiota)。 所谓正常微生物群是微生物与其宿丨 
主在共同的历史进化过程中形成的生态结构，包括细菌、真菌、病毒及生物活性物质等。微生态 
系的存在和发展过程中充满着动态平衡和动态失衡。微生态平衡是健康的基础,一且发生微生 
态失衡，可能使人体从正常情况转向病态。 

正常微生物群是一个极为复杂的微生物群落 （miciobiota) 复合体。正常微生物群可区分以 
下类别:按来源分类：内源性菌群 （endogenic flora), 外源性菌群 (exogenic flora); 按生境分类:原籍 
菌群 （autnchthonous flora), 外籍菌群 (allochthonous flora); 按定位分类:常驻菌 (resident flora), 过 
路菌 （transient flora)。 

人体存在着许多正常菌群系统，如肠道菌群、口腔鼻咽腔菌群、泌尿生殖道菌群、皮肤菌群 
等。其中，肠道正常菌群是人体最大的正常菌群系统，通过对肠道菌群的了解，可以加深我们对 
正常微生物群的认识。人体肠道有1000种以上细菌，生物量达 10 «个。肠道菌群的生理功能 
包括以下 方面： 

1. 生物拮抗正常菌群在人体某一特定部位黏附、定植和繁殖，形成一层菌膜屏障。通 
过枯抗作用，抑制并排斥过路菌群的人侵和群集，调整人体与微生物之间的平衡状态。20世 
纪70年代中期，荷兰微生物学者 Van der Wanij 提出定植抗力 （colonization resistance,CR) 
概念 = 定植抗力是肠道正常菌群阻止潜在致病菌在肠道定植的阻抗力或抵抗力。肠道的定 
植抗力 与厌氧 菌有关，厌氧菌的增减，直接影响定植抗力。在20世纪90年代，李兰娟院 

1:提出 B/E 值（即双歧杆菌和肠杆菌数量对数的比值）作为评估人体肠道微生物定植抗力的 
指标 

2. 免疫刺激肠道正常菌群与宿主免疫屏障有关。无菌动物存免疫器官发育不良,免疫细 
胞数 M K 降，功能减弱等。肠道正常菌群中的乳酸菌和双歧杆菌对宿主免疫功能有增强作用. 


能激活吞噬细胞和淋巴细胞，增加抗体形成，刺激脾细胞和派氏结细胞增殖的功能。近年来发 
现分段丝状杆菌 (segmentation filamentous bacteria ， SFB) 与人体免疫密切相关. SFB 可以促进肠 
道 TH17 细胞的分化、成熟。 

3. 物质代谢肠道菌群与人体形成相互依赖、相互作用的关系.肠道•:常微生物如双歧杆 
菌、乳酸杆菌等能合成多种人体必需的维生素，如 B 族维生素、维生索 K 、烟酸、泛 酸等; 还能利 
用蛋白质残渣合成非必需氨基酸，如天门冬氨酸、丙氨酸、 缬氨酸 和苏鉍 酸等； 并参与糖类和蛋 
白质的代谢，同时还能促进铁、镁、锌等矿物元素的吸收。 

肠道菌群还有促进肠道上皮细胞发育、抗肿瘤等作用。 

【感染微生态学的创新性】 

(一） 感染性疾病认知模式的创新 

传统感染性疾病认知模式是基于病原学的模式来研究人为什么会感染、感染的表现、发展 
以及预后。但是，实验证明病原体的暴露可能造成感染也可能不导致感染，而感染也不一定导 
致疾病。微生态学认为人体及动物宿主携带有大量的正常微生物群，在正常情况下，分布在消 
化道、呼吸道、泌尿生殖道及皮肤这些特定部位的正常微生物群形成机体的生物屏障,对外袭性 
致病性微生物起拮抗作用。机体是否感染以及感染后的发生发展不单取决于病原微生物对机 
体的侵袭力、产生的毒素等因素，还与机体的正常微生物平衡状态有关。 

(二） 生物病因论的创新 

传统的生物病因论认为感染是由致病性微生物引起的。微生态学认为，感染是生态平衡与 
生态失衡相互转化的重要内容。引起感染的微生物不一定是致病菌或病原体，而是正常微生物 
群易位或易主的结果。其中的肠道正常菌群易位引起感染已引起了广泛的关注 C 

(三) 抗感染手段的更新 

观念的更新促进了抗感染手段的更新。抗生素治疗感染取得了令人瞩因的成就，但长期 
使用广谱抗菌药物导致微生态失衡，耐药菌株快速形成、流行，引起难以控制的甚至是致命的 
感染。目前微生态失衡，耐药性的产生已是全球性公共卫生问题=合理的应用抗生素十分必 
要，而微生态调节剂应用在预防和治疗感染中则显得更加必要=微生态调节剂包括益生菌 
(probiotics)、 益生元 (prebiotics) 及合生元 (synbiotics)。 补充益生菌的目的在于恢复肠道微生态平 
衡，修复肠道菌膜屏障，提高肠道定植抗力，抑制潜在致病菌过度生长，促进肠上皮细胞分泌黏 
蛋白及潘氏细胞分泌 SIgA， 调节全身免疫功能等。 

【感染的微生态学特性】 

(一）感染的生理性 

正常微生物群对其宿主生理功能调节作用的研究主要来自无菌 动物 1 U 普通动物比较研究。 
无菌动物研究使“感染是生理现象”这个论点获得了坚实的实验证据。 

无菌动物是在无菌环境中饲养的动物，除了极少数细胞内的病毒外，不与任何微生物接 
触 C 无菌动物的肠道及相关器官表现出结构和功能的特征，即“无菌相关性特征” （gemifree 
associated characteristics , GAC) 0 而普通动物 （conventional animal) 本来就是勺微生物群相联 
系的，因而其特征就是“菌群相关性特征” （microflora associated characterislic s , MAC) 0 

与 GAC 比较， MAC 表现出轻微的炎症状态，即与微生物接触的轻微感染状态。同时 GAC 
的免疫结构与功能远不如 MAC 发达。如果以 GAC 为生理标准，则 MAC 便成为“病理状态”了。 
GAC 与 MAC 的差异见表 10-1 0 
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HALT 发育低 

黏膜间有层 薄 

肠I•.皮微绒毛 短 

胸腺 大 

R ■肠 大 

胆汁 抱合型多 

肠 L: 皮细胞 较小 

细胞更换新时期 _ 长 

fe：(；ALT(gul associated lymphoid tissue): 肠道相关性淋巴组织 

与无菌动物相比较,普通动物呈现出感染状态。事实上应该认为正常普通动物的 MAC 是 
正常的，是生理的。 

无菌动物存在免疫缺陷表现,包括免疫器官发育 不全; 免疫细胞的数量下降，功能 减弱; 特 | 
异性抗体分泌不足等，因此，肠道菌群是机体完成生理功能不可或缺的组成部分,是机体的重要 
“器官' 无菌动物及悉生动物模型揭示了多种常见肠道菌群对宿主有益作用及相关机制 :脆弱 

拟杆菌是通过其特有成分-多糖 A(PSA), 调节宿主免疫功能,包括促进 T 淋巴细胞的发育成 | 

熟，调控 Treg 细胞的表达，参与机体免疫耐受，抑制病理变态反应的 发生; 双歧杆菌、乳酸杆菌等 
益生菌通过改变肠道 pH 值,产生定植抗力等达到抵御病原菌和条件致病菌的感染。单定植分 
段丝状细菌 (SFB) 可促进无菌小鼠潘氏盘生发中心的发育，诱导 CD4T 细胞及抗体 IgA 的产生。 | 
还可诱导促炎症细胞因子的表达，其机制与 SFB 促进促炎症 T 淋巴细胞 (Thl7) 的发育成熟相关。 
无菌动物不仅揭示了生理状态下肠道微生态对宿主的共生作用,也为探讨病理状态下微生态与 
疾病发生发展的关系提供了有力工具。密西根大学 Frets ■教授指出，现在没有任何生理指标是 
不与正常菌群相关联的。上述事实证明感染是宿主的生理现象。 

(二）感染的生态性 

微生态平衡是人体健康的基础，微生态失衡，极易导致感染性疾病的发生。传统感染的定 
义认为“是机体和入侵的病原微生物相互作用中所表现的病理生理过程”,强调病原体与宿主的 
相瓦关系。而从生态学的角度来分析,感染是微生物对宿主或宏生物的异常侵染所致的微生物 
与宿主之间相互作用的一种微生态学现象，感染主要表现出能使宿主由此产生对原籍菌的特异 
性或非特异性免疫反应。微生物与其宿主宏观生物之间的微生态平衡与微生态失衡是可逆的。 

转化的条件是外环境，转化的步骤是互生 （mutualism)、 抗生 （antagonism) 到偏生 （amensalism)。 
因此，感染是微生态现象的一种 表现。 受到感染起因、微环境和宿主三个因素的平衡与失衡机 
制控制 

C=) 感染的动态性 

正常微生物群既是具体的又是相 对的。 其具体性表现在宿主一定生理时期，在特定的解剖 
部位，其定植的微生物群落总是由一定种群组成的。其相对性表现在同一个体在不同的生理时I 
期，机体正常微生物群的结构和组成不尽相同。例如肠道菌群在人体机体出生时便开始形成. 
随后几天中逐步完善。新生儿的分娩和喂养方式决定菌群的定植模式。最先定植的细菌能够 
调作宿主肠道上皮细胞基因的表达，创造一个有利于它们定植的环境，同时抑制随后进人这一 1 
环境细菌的生长因此，最初定植的菌群与宿主成年后稳定的菌群模式密切相关。根据细菌 
,RNA 序列的分类，发现人体结肠内寄住的微生物群至少包括14个菌属，1000以上菌种，其 
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微生态平衡的定性、定量、定位及定主的转化结果。 

总之，感染是病因(微生物)、宿主和环境三角的动态相持过程，感染发生瞬间就启动了感染 
三角的每个环节。感染伊始，感染三角就由平衡转为不平衡，不平衡又埒时毎刻都在不同空间 
中向平衡发展。任何新感染的发生、发展及结局是感染彳角动态的+平衡到平衡的过程，这就 
是感染的动态性。 

(四）感染与免疫 

免疫是正常微生物群的一个重要生理功能。生物拮抗理论的要点是正常菌群直接参与机 
体生物防御的屏障结构，这些屏障结构包括黏膜上皮细胞等机械屏障，正常微生物群与黏膜共 
价结合的膜菌群(生物屏障)，加上机体产生的酶、活性肽,以及代谢产物（如乙酸、丙酸、丁酸等） 
共同组成化学屏障结构，以及免疫赋活作用产生的 SIgA ( 黏膜免疫 )JgM JgJ)( 体液免疫)及各种 
免疫活性细胞和细胞因子(细胞免疫)等形成的免疫屏障结构，以阻止致病飽的 定植; 制约过路 
菌的过度 繁殖; 直接影响过路菌的定植、占位、生长和繁殖。这些机械、生物、化学和免疫屏障， 
具有占位、定植抗力、营养争夺等生物共生或互生，或生物竞争,或拮抗作用。因此,生理性免疫， 
特别是免疫防御，是宿主重要生理功能，感染是免疫诱发因素，是免疫发生的重要基础。没有感 
染就没有免疫。 

宿主肠道免疫系统建立取决于肠道微生态的建立，并对全身性免疫，包括特异性及非特异 
性免疫起到重要的调节作用。类杆菌、厌氧芽胞梭菌在促进宿主免疫系统成熟、 T 细胞分化方面 
有着重要作用。后续的研究证实回肠末端定植的分节丝状菌对 Thl7 细胞分化十分重要，结肠 
中定植的脆弱拟杆菌、厌氧芽胞梭菌 A4 和 A 14亚群对 Treg 细胞形成和降低免疫应激具有调节 
作用。 

宿主的免疫特性对肠道微生态建立具有重要意义。通过同卵双胞胎研究发现，宿主基因对 
肠道菌群具有重要的作用，并对宿主的免疫反应(如肠炎、肠道感染、移植排异反应)起到重要作 
用。同年 Anmmgam 等发现炎症性肠病 (IBD) 与特异肠道共生菌、 T 细胞分化相关，提示肠道共 
生菌复杂的动态变化影响肠道的天然免疫平衡，改变机体对感染、炎症等的易感<性,肠道共生菌 
参与了宿主肠系乃至机体免疫系统的塑造。 


【感染的微生态学机制】 

感染的发生、发展和结局是病菌与宿主机体相互作用的过程,包括病菌的入侵机制，与宿主 
上皮细胞的黏附机制，与宿主黏附部位微生境内其他细菌的拮抗机制以及刺激宿主发生免疫互 
作的机制。 

(一）感染的发生 

感染的发生包括以下 四点： 

1. 定量改变机体体表及与外界相通的腔道上皮细胞的微生境中定植着多种微生物，正常 
情况下，它们的种类和数量保持相对平衡，宿主上皮细胞外形成生物膜屏障在抗生素等因素 
影响下，原生境敏感菌减少了，耐药菌增加了，优势条件致病菌群就吋成为感染的原因菌。 B/E 
值可以判断肠道微生物定植抗力变化。 

2. 定性改变外籍菌侵人易感生境并生长繁殖，就可以引起感染这类蘭 t 嬰是具有传播 
性的外源菌或过路的病原菌。 



4. 定主改变各种宏生物种群都有其自身的特定正常微生物菌群，如果转移到另外宏生物 
种群，某些微生物就会引起宿主发病或感染。例如贝壳类的正常菌群水弧菌转移到人体就可引 | 
起人类腹泻。禽类的正常菌群弯曲菌转移到人类就可引起胃肠道疾患。上述“四定”不是孤立的， j 
是综合的，在病因、微环境及宿主相互作用中发挥作用。 

(二）感染的发展 

感染的发生是感染初级阶段。在初级阶段启动后，感染就进人发展阶段。主要通过免疫反 | 
应，包括先天性和后天获得性免疫。除免疫因素之外，作为宿主抵抗力一部分的正常菌群也逐 
渐在新的基点上趋向平衡。发展阶段，在病因与宿主斗争的顶峰之后，便转向结局阶段。 

(=) 感染的结局 

感染结局阶段是病因与宿主斗争的结果。对感染个体来说只能有一个结局。如果从感 
染的群体来看.感染结局是一个由死亡、患病及健康组合的连续量变过程的感染谱 (infection j 
spectrum ) c 

疫苗接种就是利用人工创造感染，减少死亡和发病,增加隐性感染，预防再感染，保护健康， 1 
建立人X免疫屏障。人工免疫屏障和自然免疫屏障都证明感染是生理性的客观事实。 

【感染的微生态学防治】 

c— ) 感染防治观念的变革 

传统的抗感染观念，从疾病出发，一菌一病，所用抗生素在杀死某些致病菌的同时也会抑制 
或杀死正常菌群，往往会造成微生态失衡、细菌耐药，引起难治性感染、多器官功能损伤,严重危 
害人体的健康。 

2001年李兰娟院士从感染微生态学角度提出“合理应用抗生素与维护微生态平衡相结合” 

的抗感染策略,从健康出发,合理应用抗生素，杀死致病菌的同时使用微生态调节剂补充或促进 
正常菌群生长，维护微生态平衡,保护器官功能，实现了对感染认知的创新、抗感染策略和手段 
的创新。 

(二）微生态调节剂防治感染的原理 

微生态调节剂是利用正常微生态成员或其促进物质制成的制剂，具有补充或充实机体正常 
微生物群落，维持或调整微生态平衡，防治疾病、增进健康等功能。微生态调节剂防治感染的机 
制 包括： 通过补充或促进有益菌生长增强黏膜屏障、定植抗力,调节机体免疫能力,促进营养物 
质代谏 f, 降低内毒素、胆固醇、血氨等有毒物质含量。 

(=) 微生态调节剂的种类 

微生态调节剂大致可分为益生菌、益生元和合生元三类。《中华人民共和国药典》2010版 
第5部中收录的可用于微生态活菌制品的生产菌 种有: 长型双歧杆菌、青春型双歧杆菌、婴儿型 
双歧杆菌、保加利亚乳杆菌、嗜酸乳杆菌、嗜热链球菌、粪肠球菌、屎肠球菌、蜡样芽胞杆菌、枯草 
芽胞杆菌、凝结芽胞杆菌、酪酸梭状芽胞杆菌、地衣芽胞杆菌、德氏乳 杆菌; 由其中单一菌种或混 
合制成的微[生态活菌制品22种。国际上用于微生态活菌制品的种类和生产菌种数量更多。 

益生元是一种不被宿主消化的食物成分或制剂,它能选择性地刺激一种或几种结肠内常驻 
f 的活性或生长繁殖,起到增进宿主健康的作用,主要包括低聚果糖、低聚木糖、低聚半乳糖、大 
豆低聚糖和低聚葡萄糖等。 H 前.益生元主要用作食品。 

合生元是益生菌和益生元的组合制剂，或再加人维生素、微量元素等。它同时具有补充益 i 
生菌和促进益生菌生长的功能，作用持久，从而更加有效地维护机体的微生态平衡.防治感染。 

(李兰娟） 
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第四节抗菌药物的临床应用 

-、抗菌药物的定义。范畴 

抗菌药物( antibacterial agents) 系指具杀菌或抑菌活性、主要供全身应用(含口服、肌注、静注、 
静滴等，部分也可用于局部)治疗各种细菌性感染的药物，包括各种抗生素、磺胺药、硝咪唑类、 
喹诺酮类、呋喃类、抗结核、抗真菌等化学药物。其中抗生素原指“在高稀释度下对一些特异微 
生物有杀灭或抑制作用的微生物产物及其衍生物 "，部 分抗生素具有抗肿瘤作用,不属于本章所 
讨论内容。学习抗菌药物有关知识,是传染病学教学内容与临床实际相结合的需要。 

二. 抗菌药物的临床应用原则 

抗菌药物临床应用，必须遵照以下基本 原则： 

(-) 细菌性感染是抗菌药物应用的唯 一指征 

抗菌药物只对各种细菌和真菌感染(部分抗菌药物也用于支原体、衣原体.螺旋体、立克次 
体及部分原虫等病原微生物所致的感染)治疗有效,缺乏细菌感染的证据者均无用药指征。 

根据抗菌药物只对细菌性感染有效这一原则，临床应用抗菌药物必须是怀疑或确诊的，可 
以用抗菌药物治疗的病原微生物感染(主要为细菌性感染).必须杜绝缺乏指征的抗菌药物应用 c 

临床部分可以通过抗菌药物应用预防的感染也属于用药指征,如外科为手术而预防性应用 
抗菌药物、霍乱接触者预防性应用抗菌药物等。 

(二）确定感染类型、明确感染病原、了解患者病理生理状况与药物特点.制订正确的用药 

方案 

1. 确定感染部位与类型，是开展抗菌药物治疗的前提应用抗菌药物之前.必须明确患者 
存在细菌性感染及其类型。临床上细菌感染种类繁多，感染部位各不相同，如呼吸道感染、泌 
尿道感染、血流感染、神经系统感染、皮肤软组织感染、腹腔感染等，从感染获得场所又可以分为 
社区获得性感染与医疗机构相关性感染等，这些感染发生人群、病原菌种类、细菌耐药等有所不 
同,临床需要加以关注。 

2. 了解感染病原菌种类与敏感性，正确选择抗菌药物对于确定需要应用抗菌药物治疗的 
感染性疾病，处方者需要掌握感染病原谱,针对常见病原菌选择抗菌药物. 4、过分强调覆盖所有 
可能的病原体 t 在开始抗菌治疗前,先留取相应标本送细菌培养，进行病原体鉴定4药敏试验 .. 




如危重患者病情不允许等待时.可根据患者的发病情况、发病场所、原发病灶、基础疾病等推断 
最可能的病原菌，结合当地及本单位抗菌药物耐药情况等进行经验治疗，一且获得培养结果，则 
应参考药敏试验结果与患者情况调整用药方案 = 对于阳性的培养结果要进行分析，区别真正的 
病原体、定植细菌和污染菌 3 

病原检査对感染性疾病的诊治具有重要作用。虽然临床上许多感染性疾病可以通过经验 
性治疗治愈，但在不同时间、不同感染、不同医疗单位，致病菌种类、构成、药物敏感性有很大差 
别，实际 t 每次常规病原检查也就是为下一次经验治疗积累经验。 tt 床医师，特别是感染科医 
师掌握必耍的临床微生物知识.犹如心血管病医师掌握心电图分析技能之必要。 

抗菌药物经验治疗需结合本地区、本单位细菌耐药状况选用药物。细菌耐药情况在不同时 
间不同地 区有很 大变化，如我国周边地区(如香港、韩国）耐青霉素 G 肺炎链球菌高达50%以上， 
国内比率 <5%.青霉素 G 仍可作为我国非脑膜炎肺炎链球菌感染治疗的首选药物，但我国肺炎 
链球菌对大环内酯类耐药率高达 50% 以上.大环内酯类不宜作为肺炎链球菌感染经验 用药; 同 
样我闰肠杆菌科细菌产生的超广谱 P- 内酰胺酶以 CTX-M 型为主，主要对头孢噻肟、头孢曲松 
耐药性较高，而欧美国家则以 SHV、TEM 型为主。 

3. 熟悉抗菌药物的药理学特征和不良反应,制订合理的治疗方案临床医师必须充分了解 
各种抗菌药物的药效学(抗菌谱和抗菌 活性） 和人体药代动力学 (吸收 、分布、代谢和排出过程） 
特点，应根据不同药物的临床适应证正确选用抗菌药物。 

药代动力学反映抗菌药物在体内吸收、分布和消除的过程，药效学反映血药浓度与药理、毒 
理作用之间的关系，包括血药浓度与抗菌作用的关系。药代动力学/药效学 (PKyPD) 的结合可 
以反映随时间而变化的抗菌药物的抗菌作用，是更符合临床的抗菌药物药学参数。常用抗菌药 
物药理学特点如下： 

【青霉素类】 

青霉素 G 为第一个应用于临床的抗菌药物，虽经多年临床应用，但在各种敏感菌所致感染 
的治疗中，其他药物仍难以匹敌,主要用于革兰阳性球菌(除葡萄球菌外)和奈瑟菌属感染以及 
梅毒、钩端螺旋体病、气性坏疽、炭疽等的治疗。耐酶青霉素(对青霉素酶稳定的青霉素类药物） 
包括苯唑西林、氯唑西林、氟氯西林及双氯西林,对葡萄球菌所产生的 P- 内酰胺酶稳定，对革兰 
阴性菌无抗菌作用，主要用于治疗产酶葡萄球菌所引起的各种感染。氨基青霉素以氨节西林与 
阿奠西林为代表,具有广谱抗菌活性,对革兰阳性菌作用逊于青霉素,但对流感嗜血杆菌、脑球 
菌及部分肠道杆菌有抗菌作用,近年细菌对其耐药率•较髙，主要用于肠球菌、敏感革兰阴性菌所 
致各种感染，包括中枢神经系统感染。志贺菌和沙门菌对本品耐药率较高。抗假单胞菌青霉素 
有竣节西林、磺苄西林、呋布西林、美洛西林、哌拉西林、阿洛西林等。口服青霉素有青霉素V钾、 
仑氨西林等,氨苄西林、阿莫西林也可口服。 

【头孢菌素类】 

按照药学特征进行分代： 

第一代头孢菌素对葡萄球菌(包括耐青霉素葡萄球菌)、大肠埃希菌、奇异变形杆菌、伤寒沙 
门菌、志贺菌、流感嗜血杆菌等有较强抗菌活性。注射剂用药后血药浓度较高，可用于敏感菌所 
致的较严重感染，主要品种有头孢唑林、头孢拉定、头孢硫脒。头孢氨苄、头孢羟胺苄、头孢他啶 
# 口服品种抗菌作用较头孢唑林为差,适用于各种轻、中度感染治疗。 

第二代头抱菌素抗菌谱较第一代为广,对革兰阳性菌活性与第一代相近或稍差,对革兰阴 
性菌作用增强.但部分肠杆菌科细菌，包括普通变形杆菌、沙雷菌属、枸橼酸杆菌属对其敏感性 
窣，不动杆菌属、铜绿假单胞菌则基本耐药。可用于敏感革兰阳性和阴性菌的各种感染。常用 




注射品种有头孢呋辛、头孢替安、头孢孟多，口服产品有头孢克洛、头孢丙烯.头孢呋辛酯等。 

第三代头孢菌素对 P- 内酰胺酶更稳定(易被超广谱 P- 内酰胺酶水解 [ESBL] )、抗菌谱更广， 
对肠杆菌科细菌、奈瑟菌、流感嗜血杆菌、肺炎链球菌、溶血性链球菌以及部分厌氧菌有强大抗 
菌活性，对葡萄球菌的作用较第一，二代头孢菌素差,对肠球菌无抗菌活性 r 注射用药后血浓度 
高.在脑脊液中(特别是有炎症情况下)能达有效血浓度，肝肾毒性低。适用于严重革兰阴性及 
敏感阳性菌感染，病原未明感染的经验治疗、医院内感染等。头孢噻肟为临床常用品种;头抱曲 
松半衰期长达6~9小时，可每天给药 一次; 头孢哌酮具有抗铜绿假单胞菌活性，但对多数 P- 内 
酰胺酶的稳定性 较差; 头孢他啶为第三代头孢菌素中抗铜绿假单胞菌活性最强者,：其他尚有头 
孢唑肟、头孢甲肟、头孢地嗪、头孢匹胺、头孢横啶及头孢咪唑等。 

口服第三代头孢菌素品种也比较多，但大多口服吸收较差.抗菌活性在不同品种间存在较 
大差异，主要用于各种轻、中度感染和注射用抗菌药物的转换治疗临床常用产品有 头孢克 將、 
头抱他美醋、头孢布烯、头孢地尼、头孢泊肟酯、头孢妥仑酯、头抱特伦酯、头孢卡品酯等。 

第四代头孢菌素有头孢匹肟、头孢匹罗、头孢噻利等.主要对细菌产生的头孢菌素酶 稳定， 
具有抗铜绿假单胞菌活性,抗阳性菌活性较三代头孢菌素强。第四代头孢菌素对 ESBL 不稳定。 

近年来在国外研究或上市的具有抗 MRSA 活性的头孢菌素有头 孢匹普 、头孢洛林,被称为 
第五代头孢菌素。 

【不典型 P - 内酰胺类抗菌药物】 

头霉素与头孢菌素结构差异在于其母核第7位碳存在甲氧基侧链，对 P- 内酰胺酶很稳定， 
抗菌谱与第二代头孢菌素相仿，对肠杆菌科细菌作用强，对各种厌氧菌包括脆弱类杆菌也有良 
好的抗菌活性。适用于厌氧菌或厌氧菌与需氧菌混合感染,如腹腔感染、盆腔感染、肺脓肿等。 
主要品种有头孢西丁、头孢美唑、头孢替坦、头孢米洛、头孢拉宗等。这类药物大多含四氮哩环 
结构，可影响凝血功能、导致戒酒硫氧反应。 

氧头孢烯类具有第三代头孢菌素抗菌谱广、抗菌活性强的特点，对厌氧菌也具有良好抗菌 
作用，对 P- 内酰胺酶稳定。品种有拉氧头孢与氟氧头孢，前者因可能影响凝血功能.大剂量应 
用时有出血倾向，应用受限。 

单环 P- 内醜胺类对革兰阴性肠杆菌科细菌作用强，对多种 P- 内酰胺酶稳定，对 ESBL 不稳 
定,对革兰阳性菌、厌氧菌作用差，属窄谱抗 菌药; 适用于各种阴性菌所弓I起的感染，与青霉素类 
或头孢菌素类交叉过敏发生率低。产品有氨曲南、卡芦莫南等。 

碳青霉烯类抗菌谱极广,抗菌活性甚强，对革兰阴性、阳性需氧菌和厌氧菌有抗菌活性，对 
P- 内酰胺酶(包括 ESBL 、头孢菌素酶)稳定,包括具有抗铜绿假单胞菌活性与不具有抗铜绿假 
单胞菌活性两组，前者有亚胺培南/西司他汀、美洛培南.比阿培南、帕尼培南/倍他米隆等.后 
者仅有厄他培南=这类药物主要适用于各种细菌所致的严重感染、多种细菌混合性感染 '病原 
不清的感染以及免疫功能缺陷者感染。亚胺培南对肾小管上皮细胞中去氢肽酶丨不稳定.需与 
该酶抑制剂西司他汀复方应用。美洛培南则对肾去氢肽酶稳定，不需 *1 酶抑制剂合用。近年来. 
医院感染中所分离的非发酵菌对碳青霉烯类耐药率较高。厄他培南是长半衰期药物•可每天一 
次给药。 

【 P - 内酰胺酶抑制剂及其复方制剂】 

克拉维酸,舒巴坦、他唑巴坦等 P- 内酰胺酶抑制剂，通过1 P- 内酰胺酶结合.不可逆竞争 
性抑制 P- 内酰胺酶活性，保护与其共用 P- 内酰胺类药物免于水解,保持或恢复抗菌活性，酶抑 
制剂本身不具有抗菌作用(舒巴坦具有抗不动杆菌活性).者以他唑巴坦抑酶作用最强 ，■临 床 



头孢哌酮/舒巴坦、哌拉西林/他唑 巴坦; 国内自主开发的复方制剂比较多，但大多缺乏深人与 
全面的基础与临床研究。 

【氨基糖苷类】 

w J* •类共同特点为 :①水 溶性好、性质稳定,在碱性环境中作用 较强; ②抗菌谱广，属杀 
菌剂.时油+萄球閛、渴氧革兰阴性菌有良好抗菌活性，部分产品对结核分枝杆菌或铜绿假单胞菌 
有 CIW 作用; ③胃肠吸收差.需注射给药，可一天一次给药。与血清蛋白结合率低.大部分以原 
型经肾脏排泄.肾功能减退时血药半衰期显著延长,应予调整给药 方案; ④均有不同程度的肾毒 
性和坏毐忡，对神经肌接头有阻滞 作用; ⑤细菌对各品种间有部分或完全交叉 耐药; ⑥与头孢菌 
素类或 vr 母素类联合应用，对多种细菌产生协同杀菌作用。 

链霉南 ~卡那霉素临床应用时间较长，耐药菌产生日益增高，临床已较少应用，链霉素仅适 
于 s 其他抗结核药物联合用于结核病初治患者.与青霉素 G 或氨苄西林联合治疗鼠疫和布氏菌 
病； 大观 vs 犮仅用于淋病治疗。庆大霉素、妥布霉素是治疗肠杆菌科和铜绿假单胞菌感染疗效 
较好的品种，两者有较大程度的交叉耐药.细菌耐药 率高; 阿米卡星、异帕米星对肠道杆菌、铜绿 
假单胞菌所产生的钝化酶稳定，临床分离对庆大霉素、妥布霉素耐药肠杆菌科细菌，大部分对阿 
米卡星敏感，可作为对庆大霉素耐药细菌感染治疗药物。依替米星与奈替米星特性相似，细菌 
耐药率髙. 

【喹诺酮类】 

按照结构与药学特征分为以下不同 代别： 

第一代喹诺酮类药物抗菌活性差,仅限于泌尿道感染治疗,主要产品为萘 啶酸; 第二代喹诺 
酮类药物抗菌谱扩大，对常见肠道杆菌也具良好抗菌活性，适于肠道、泌尿道感染，代表产品为 
吡 哌酸； 第二.代喹诺酮类因其结构中引人氟原子,称氟喹诺酮类,抗菌活性增强,抗菌谱进一步 
扩大，对革兰阳性、阴性菌，包括铜绿假单胞菌、葡萄球菌等具有良好抗菌活性，某些品种对厌氧 
菌.支原体、衣原体、军团菌、分枝杆菌等也具有良好作用。氟喹诺酮类药物口服吸收好，组织分 
布广，对细胞穿透力强,能渗人前列腺中达有效浓度，不良反应发生率低，因动物实验发现对幼 
年动物软骨发育的影响，慎用于孕妇、哺乳妇女及新生儿。临床上主要用于敏感菌所致的各种 
感染； 静脉制剂用于全身严重感染也具良好效果。主要产品有诺氟沙星、氧氟沙星、环丙沙星、 
左氧氟沙星等 t 第四代喹诺酮类抗阳性菌、厌氧菌活性更强,主要产品有莫西沙星、吉米沙星， 
被称为呼吸喹诺酮类。 


【大环内酯类】 


大环内酯类抗菌药物曾因其抗菌谱窄、抗菌活性差、药代动力学特征欠佳而一度发展缓慢. 
包括红霉素、麦迪霉素、螺旋霉素、乙酰螺旋霉素、吉他霉素等;其后，通过对其分子结构修饰所 
得的新型大环内酯类药物，药代动力学特点、抗菌活性均得以改善，成为抗感染药物中重要一 
族,包括阿奇霉素、克拉霉素、罗红霉素、地红霉素、氟红霉素等。 

新大环内酯类有如下 特点： 

( 1 ) 对胃酸稳定,生物利用 度高: 如罗红霉素、克拉霉素。 

<_2)半衰期延长 ：其中 尤以阿奇霉素、地红霉素、罗红霉素为显著，因而可以减少给药次数， 

缩短疗程,， 

( 3 ) 组织浓 度高: 新大环内酯类除有较高血药浓度外,并能广泛分布于全身组织和体液中， 
组织中浓度可超过血浓度，如阿奇霉素在前列腺中浓度比血清高10倍，在治疗泌尿系统感染中 



⑷抗菌谱拓宽，抗菌活性增 强:新 大环内酯类对流感嗜血杆菌、军团菌、链球菌、卡他莫拉 
菌、淋球菌、脆弱拟杆菌、厌氧球菌、空肠弯曲菌、李斯特菌有较强抗菌活性，并对一些肠杆菌有 
抗菌活性如阿奇霉素对大肠埃希菌、沙门菌、志贺菌腹^为 l~16mg/L， 对支原体、衣原体、非结 
核分枝杆菌，有较好抗菌活性。 

(5) 有良好抗菌药物后 效应: 克拉霉素对葡萄球菌、链球菌有4~6小时后效应，阿奇霉素对 
流感杆菌有4小时后效应。 

(6) 不良反 应少: 口服新型大环内酯类药物不良反应发生率低，偶有胃肠反应。 

但需要关注的是，我国临床分离的葡萄球菌、链球菌对■大环内酯类耐药已经成为较为突出 
的问题，临床用药要加以关注。 

【四环素类】 

包括四环素、金霉素、土霉素及半合成四环素类多西环素(强力霉素)、美他环素(甲烯土霉素） 
和米诺环素(二甲胺四环素)。四环素类抗菌谱广，对各种细菌、支原体、衣原体、立克次体、螺旋 
体等具有抗菌效果，近年来由于常见病原菌对本类药物耐药性普遍升高及其不良反应多见，临 
床应用已受到很大限制;但个别地区 MRSA、 不动杆菌等对米洛环素、多西环素有较高敏感性。 
替加环素是四环素类衍生物，也称为甘酰胺环素，其抗菌谱进一步拓宽,抗菌活性进一步加强， 
对各种革兰阳性菌(包括 MRSA)、 肠杆菌科细菌、不动杆菌、厌氧菌等具有抗菌作用，但铜绿假单 
胞菌、奇异变形杆菌、普罗维登菌对其先天耐药。 

四环素类可用于下列疾病的治疗，包括立克次体病、支原体感染、衣原体属感染、布鲁菌病 
(需与氨基糖苷类联合应用)、霍乱、兔热病、鼠疫等。替加环素则主要用于各种危重症以及耐药 
菌感染治疗。 

【糖肽类】 

包括万古霉素、去甲万古霉和替考拉宁。糖肽类药物主要对各种革兰阳性需氧菌(包括耐 
药菌株)具有抗菌活性。主要用于耐药革兰阳性菌所致的严重感染，特别是甲氧西林耐药金葡 
菌 （MRSA) 或甲氧西林耐药凝固酶阴性葡萄球菌 (MRCNS)、 肠球菌属及耐青霉素肺炎链球菌 
所致的 感染; 也可用于对青霉素类过敏患者的严重革兰阳性菌感染和粒细胞缺乏症高度怀疑 
革兰阳性菌感染的患者。万古霉素口服，可用于经甲硝唑治疗无效的艰难梭菌所致的假膜性肠 
炎患者。 

【硝基咪唑类】 

包括甲硝唑、替硝唑、奥硝唑、塞克硝唑等，对厌氧菌、滴虫、阿米巴和蓝氏贾第鞭毛虫具有 
强大抗微生物活性。可用于各种需氧菌与厌氧菌的混合感染，包括腹腔感染、盆腔感染、肺脓肿、 
脑脓肿等，但通常需与抗需氧菌抗菌药物联合应用；口服可用于艰难梭菌所致的假膜性肠炎，幽 
门螺杆菌所致的胃窦炎、牙周感染及加德纳菌阴道炎等;还用于阿米巴病、阴道滴虫病、贾第虫 
病、结肠小袋纤毛虫等寄生虫病的 治疗; 也与其他抗菌药物联合用于某些盆腔、肠道及腹腔等手 
术的预防用药。 


【磺胺】 

根据药代动力学特点和临床用途，本类药物可分为： 

(1) 口服易吸收可全身应用者，如磺胺甲嗯唑、磺胺嘧啶、磺胺林、磺胺多苷、复方磺胺甲嗯 
唑(横胺甲嗯哩与甲氧苄啶)、复方横胺嘧啶(磺胺嘧啶与甲氧苄啶）等- 

(2) 口服不易吸收者，如柳氮横吡陡 (SASP)。 





(3) 局部应用者，如磺胺嘧啶银、醋酸購胺米隆、磺胺醋酰钠等。由于细菌耐药明显,主要用 
于敏感菌感染和特殊病原体感染（如肺孢子菌、弓形体、奴卡菌感染)治疗。 

【其他抗菌药物】 

林可霉素与克林霉素主要对各种革兰阳性菌、厌氧菌具有抗菌作用，但细菌耐药明显，临床 
主要用于厌氧菌混合感染和敏感阳性菌感染治疗。 

利福霉素类为抗结核药物,但利福平具有抗葡萄球菌与奈瑟菌活性,临床用于葡萄球菌严 
重感染时的联合用药 c 

瞵霉素为广谱抗菌药物，对各种革兰阳性、阴性菌具有良好抗菌效果，细菌耐药率不高，但 
相关临床研究较少。主要用于各种泌尿道、呼吸道和皮肤软组织感染治疗。 

味喃妥因适用于大肠埃希菌、腐生葡萄球菌、肠球菌属及克雷伯菌属等细菌敏感菌株所致 
M 急性单纯性膀 胱炎； 亦可用于预防尿路感染。呋喃唑酮主要用于治疗志贺菌属、沙门菌、霍乱 
弧菌引起的肠道感染 e 

【抗真菌药物】 

主要指用于各种侵袭性真菌感染治疗药物。 

两性霉素 B 仍然是抗真菌药物标准，具有广泛而强大的抗真菌效果,今年来所开发的两性 
霉 f B 贪脂复合制剂安全性明显提高,包括两性霉素 b 脂质复合体 (ABLC,Abel C et®)、 两性霉素 
B 胶样分散体 （ABCD, AmphoteAAinphocil®) 和两性霉素 B 脂质体 (L-AmB , AmBisome®)。 

两性霉素 B 适用于多种真菌所致侵袭性真菌感染的治疗,包栝隐球菌病、芽生菌病、播散性 
念珠菌病、球孢子菌病、组织胞浆菌病，由毛霉属、根霉属、犁头霉属、内孢霉属和蛙粪霉属等所 
致的毛霉病，由申克孢子丝菌引起的孢子丝菌病，曲霉所致的曲霉病、暗色真菌病等。本药尚 
可作为美洲利什曼原虫病的替代治疗药物。两性霉素 B 毒性大，不良反应多见，临床应用需要 
注意。 

氣胞嘧啶适用于敏感新隐球菌、念珠菌属所致全身性感染的治疗。本药单独应用时易引起 
真菌耐药，通常与两性霉素 B 联合应用。 

吡咯类抗真菌药包括咪唑类和三唑类。咪哩类药物常用者有酮康唑、咪康唑、克霉唑等，后 
两者主要为局部用药。三唑类中有氟康唑、伊曲康唑、伏立康唑和泊沙康唑，主要用于治疗深部 

真菌病。 

K 康唑适用于念珠菌病、隐球菌病、球孢子菌病、芽生菌病、组织胞浆菌病的治疗。伊曲康 
哩? t 射剂适用于治疗芽生菌病、组织胞浆菌病以及不能耐受两性霉素 B 或经两性霉素 B 治疗无 
效的曲 霉病； 口服液适用于治疗芽生菌病、组织胞浆菌病以及不能耐受两性霉素 B 或两性霉素 
B 治疗尤效的曲霉病，亦可用于皮肤癖菌所致的足趾和(或)手指甲癣。因胶囊剂口服吸收差， 
较少用于深部真菌感染的治疗。伏立康唑主要用于曲霉病治疗,也可用于念珠菌感染、由足 
放线病菌属和镰刀菌属引起的严重感染。 

棘 A 菌素类药物有卡泊芬净、米卡芬净和安尼芬净，广谱抗真菌药物,对念珠菌、曲霉、肺孢 
子菌等具有强大抗菌活性,但对新隐球菌无抗菌作用；口服不吸收,需要静脉注射 给药; 临床主 
要用于念珠菌、曲霉感染以及免疫抑制个体真菌感染预防用药。 

近年来,有关抗菌药物药代动力学与药效学关联研究 (PK/PD) 取得了长足进展,为临床抗菌 
药物合理使用起到了重要指导作用。根据 PK/PD 研究，抗菌药物分为浓度依赖性与时间依赖性 
抗菌药物，前者需要高浓度药物达到最好抗菌效果，而后者则需要相对高浓度持续较长时间发 
挥抗菌效果。 

浓度依赖性抗菌药物以氨基糖苷类为代表，包括氨基糖苷类、喹诺酮类及甲硝唑。指抑菌 


活性随抗菌药物的浓度升高而增强，此类药物的特点是当 Cmax / MIOlO 时，抑蔺活性最强，当浓 
度低于 MIC 时，仍有一定抑菌作用。由于浓度依赖性决定药效因索是浓度 ，曲不 是保持时间长 
短，因此一天一次给药更有利于感染治疗。时间依赖性抗菌药物包括 P - 内酰胺类，大环内酿类’ 
甲氧苄啶/磺胺甲嗯 唑等; 此类药物特点为药物浓度超过 MIC 时间抗蒴效朵相关，增加药物 
浓度并不能有效地增强药物的抗菌活性，当浓度低于 MIC 时无抑菌作川.保证这类药物临床疗 
效的关键是延长、维持有效浓度超过 MIC 的浓度时间 ( T > MIC ); 时间依赖性抗菌药物又根据有 
无抗菌药物后效应分为两组(表 10-2 )o 


表 10-2 抗菌药物 PK/PD 分类 __ 

抗菌药物类别 PK/PD 参数 药 物 

时间依赖性 T>MIC 背毋尜类、头孢蘭索类，试曲也 、破尺坏 内郎 炎 、 *： 林 W 

(短 pae) 


时间依赖性 
(长 PAE ) 
浓度依赖性 


AUQvVMIC 链阳霉素、四环素、万古霉素、替考拉宁、 M 康唑、阿奇霉素、利奈 

唑胺 

AU ( V 24 / MIC 或氨基糖苷类 、氟喹 诺酮类、达托锥素、泰利沿•索、甲硝唑、两性# 
Cmax/MIC MB __ 


4. 根据患者的生理、病理及免疫状态选择用药经验治疗前应尽快判断感染性质，对•轻 
型的社区获得性感染可选用口服抗菌药物。对医院感染或感染病 情严重 者如败血症、感染七主 
休克、中枢神经系统感染、经心肺复苏存活的患者、重度烧伤及其他重症感染#'免疫状态低 
下患者发生感染等，应尽快判断可能的感染病原菌及其耐药性，选用杀菌作用强的抗菌药 物。 
治 f 前，应对该患者肝、肾功能进 行评估 ，根据肝、肾功能情況 •选择 和 1 周整抗菌药物的给 15 
方案。 

肾功能减退患者选择抗菌药物时■除考■虑抗感染治疗的一般 1 京则外，还位考虑患者肾#@损 
害程度、抗菌药物对肾脏毒性的大小，肾功能损害对■抗菌药物药 代动力 学的 影响 ，血•液透析、血 
液滤过及腹膜透析对药物清除的影响等 (表 10_3) 。 


表 10-3 肾功能减退者抗菌药物应用 


肾功能减退时的应用 

抗菌药物 

可应用，按原治疗 M 或 
略减量 

红霉素、阿奇霉素等大环内酯类，利福平、克林竭素、多沔环索、铽苄西林、阿莫 
西林、呢拉西林、美洛西林、苯唑西林、头 孢哌酮 、头孢曲松、头孢嗥肟、头孢哌 
酮/舒巴坦、氨苄西林/舒巴坦、阿莫西林/克拉维酸、替 k 两林/克拉维酸、呢 
拉西林/他唑巴坦、氣霉素、两性霉素 B 、异烟肼、中硝唑、伊曲康唑口服液 


可应用，治疗量需减少 

青霉素、羧苄西林、阿洛西林、头孢唑林、头孢唾吩、头孢氨苄、头孢拉定、头孢 
咲辛、头孢西丁、头孢他啶、头孢唑肟、头孢吡肟、氣曲南、亚胺培南/西司他丁、 

美罗培南、氧氟沙星、左氧氟沙星、加替沙星、环丙沙星、磺胺甲嗯唑、甲氧苄 
陡、氟康哇、卩比嗦酰胺、万古霉素、去甲万古霉素、替考拉宁 

避免使用，确有指征应 

庆大霉素、妥布霉素.奈替米星、阿米卡黾、挎 那箱索 、链褐索、 娬 胞嘧啶、伊曲 

用者调整给药方案 

康唑静脉注射剂 

不宜选用 

四环素、土霉素、呋喃妥因、萘啶酸、特比萘芬 


肝脏是大部分药物代谢器官，肝功能不全患者选用抗菌药物时 1;/:4§ 虑肝功能不全患者 
使用此类抗菌药物发生毒性反应的可能性，肝功能减退对该类药物药代动乃’的影响等（表 



表 10-4 肝功能减退者抗菌药物应用 

肝功能减退时的应用 

抗菌药物 

按原治疗量应用 

奶轉、头孢唑林、头孢他啶，庆大孬索、妥布孬索、阿米卡星等 M 基糖苷类，万 
古霉素、去甲万古霉素、多黏菌素、氧氟沙星、左氧氟沙星、环丙沙星、诺氟沙星 

严重肝病时减量慎用 

哌拉西林、阿洛西林、美洛西林、羧苄西林、头孢噻吩、头孢噻肟、头孢曲松、头 
孢哌酮、红霉素、克林霉素、甲硝唑、氟罗沙星、氟胞嘧啶、伊曲康唑 

肝病时减 a 慎用 

林可霉素、培氟沙星、异烟肼 

肝病时避免应用 

红霉素酯化物、四环素类、氣霉素、利福平、两性霉素 B 、酮康唑、咪康唑、特比 
萘芬、磺胺药 


/新生儿生理病理变化迅速，选用抗菌药物时应考虑新生儿抗菌药物药代动力学特点，如肝 
脏代谢 •功能、肾脏排泄功能尚未发育完全、药物表观分布容积与成人的差异等，以及抗菌药物对 
新生儿生长发育的影响等。新生儿不宜肌内注射。 

老年人器官功能退化，免疫力下降，使用抗菌药物应根据感染程度、细菌培养和药敏试验结 
果以及药品不良反应等具体情况，结合老年人的生理特点合理使用，尽量使用不良反应小的杀 
菌药物，并依据肾功能调整用药剂量及给药间隔时间，以达到安全、有效的用药目的。 

奸娠是人体特殊生理时期，选择抗菌药物应考虑药物对胎儿的影响、妊娠期妇女药代动力 
学变化等因素^免不必要的用药，选择其风险/效果之比最小的药物。哺乳期使用抗菌药物时 
应选择安全性高的药物，调整用药与哺乳时间，如哺乳结束后立即用药，或在婴儿较长睡眠前用 
胃，可使婴儿可能接触药物的量降至最低 (表 I0-5)o 

_ _ _ 表 10-5 抗微生物药在妊娠期应用时的危险性分类 __ 

___ FDA 分类 _ 抗微生物药 

A. 在孕妇中研究证实无危险性，可安全使用 

B. 动物中研究无危险性，但人类研究资料不 
充;分,或对动物有毒性，但人类研究无危险 
性；明确指征时慎用 


C. 动物研究显示毒性，人体研究资料不充 
分'，但用药时患者的受益可能大于危 险性； 
有指征时,权衡利弊作出决定 

D. 已证实对人类有危险性，但仍可能受益 
多;避免使用 

E. 对人类致畸，危险性大于 受益; 禁用 


c=) 抗菌药物预防性应用 

1. 非手术患者抗菌药物预防应用的原则明确为单纯性病毒感染者不需预防性应用抗菌 
药物；对涉及各科患者出现的昏迷、中性粒细胞减少、免疫缺陷等情况应用抗菌药物并无效果， 
相反可能导致菌群失调及耐药菌株产生。预防用药的目的在于防止一、二种细菌引起的感染， 
不能无目的地联合选用多种药物预防多种细菌感染。有关内科情况下的预防用药还存在较多 
+间意见。 

对具有心脏病基础，特别是风湿性心脏病患者在进行各种侵袭性操作前，如拔牙、插尿管 
等，需要应用抗菌药物预防心内膜炎，这已成为临床常规，但缺乏研究证据。 

2. 外科围术期预防用药围术期用药主要目的在于预防羊术切□部仿咸逛」[X、湎枏抿丰尤 


青霉素类、头孢菌素类、青霉素类 + 心内酰胺酶抑制剂、 
氨曲南、美罗培南、厄他培南、红霉素、阿奇霉素、克林霉 
素、憐霉素、两性霉素 B、 特比萘芬、利福布汀、乙胺丁醇、 
甲硝唑、呋喃妥因 

亚胺培南/西司他丁、氯霉素、克拉霉素、万古霉素、氟康 
唑、伊曲康唑、酮康唑、氟胞嘧啶、横胺药/甲氧苄啶、氟喹 
诺酮类、利奈唑胺、乙胺嘧啶、利福平、异烟肼、吡嗪酰胺 
氨基糖苷类、四环素类 


奎宁、乙硫异烟胺、 


笔记 


部位、可能致病菌、手术污染程度、手术创伤程度、手术持续时间.抗菌药物抗菌谱及半衰期等综 
合因素，合理选用抗菌药物。清洁手术时间较短者尽量不用抗菌药物■:在预防应用抗菌药物的 
同时,必须重视无菌技术、手术 技巧; 消化道局部去污染一般选择口服不吸收抗菌药物。围术期 
或外科感染预防用药以全身应用为主,不建议局部用抗菌药物= 

按照卫生部《抗菌药物临床应用指导原则》规定,清洁切口 一般不需要用抗菌药物预防，在 
术前 0.5-2 小时内给药,或麻醉开始时给药，使手术切口暴露时局部组织中已达到足以杀灭手术 
过程中人侵切口细菌的药物浓度。如果手术时间超过3小时.或失血量大 （ > 1500ml), 可手术中 
给予第2剂。抗菌药物的有效覆盖时间应包括整个手术过程和手术结束后 4 小时，总的预防用 
药时间不超过24小时，个别情况可延长至48小时(表 10-6)o 


表 10-6 围术期预防用抗菌药物选择 


手术名称 

抗菌药物选择 

颅脑手术 

第一、二代头孢 菌素; 头孢曲松 

颈部外科(含甲状腺)手术 

第一代头孢菌素 

经口咽部黏膜切口的大手术 

第一代头孢菌素,可加用甲硝唑 

乳腺手术 

第一代头孢菌素 

周围血管外科手术 

第一、二代头孢菌素 

腹外疝手术 

第一代头孢菌素 

胃十二指肠手术 

第一、二代头孢菌素 

阑尾手术 

第二代头孢菌素或头孢噻肟;可加用甲硝唑 

结、直肠手术 

肝胆系统手术 

第二代头孢菌素或头孢曲松或头孢噻肟;可加用甲硝唑 
第二代头孢菌素，有反复感染史者可选头孢曲松或头孢哌酮或头 

孢哌酮/舒巴坦 

胸外科手术(食管、肺） 

第一、二代头孢菌素,头孢曲松 

心脏大血管手术 

第一、二代头孢菌素 

泌尿外科手术 

第一、二代头孢菌素，环丙沙星 

-般骨科手术 

第一代头孢菌素 

应用人工植人物的骨科手术(骨折 
内固定术、脊柱融合术、关节置换术） 

第一、二代头孢菌素,头孢曲松 

妇科手术 

第一、二代头孢菌素或头孢曲松或头孢 噻肟; 涉及阴道时可加用 
甲硝唑 

剖宫产 

第一代头孢菌素(结扎脐带后给药） 


㈣ 抗菌药物 IIS 床应用策略 

面对耐药菌感染，近年来抗菌治疗策略研究取得了较多成就，诸多治疗策略$方案为临床 
治疗耐药菌感染提供了可能。 

1. 抗感染治疗降阶梯策略病原菌不明确感染者.初始治疗应采取广谱抗菌药物或联合治 
疗，尽可能覆盖可能的感染病原体;一旦病原学诊断明确后 (48 ~ 72 小时后）应立即改为敏感和针 
对性强的窄谱抗菌药物。在改善预后的同时，减小耐药菌产生，此为降阶梯治疗. 

2. 抗菌药物短程治疗策略随着抗菌药物基础研究的深人，抗菌药物药代动力学和药效学 
研究取得的进步、药物剂量合理的确定，细菌感染的短疗程治疗引起关注和研究抗菌药物短 
裎洽 柠睑减小 R 疔费用外 .更主 要作用在于可以减缓细菌耐药压力.对控制耐药具有重要价值。 




3 - 抗菌药物联合应用体外研究发现，两种抗菌药物联合应用可能产生协同、相加、无关与I 
桔抗作用，可见联合用药并不一定全部取得比单一用药更好的效果，临床联合用药主要用 于病丨 
原不明确的严重感染、长时间用药避免耐药产生、复数菌感染以及毒性大需要减少剂量使用的 1 
药物等。体外研究表明具有明确协同抗菌作用的联合有 P- 内酰胺类联合氨基糖苷类、磺胺联 
合甲氧苄啶以及两性霉素 B 联合氟胞嘧啶。 

4 - 减少细菌耐药的抗菌药物应用策略面对细菌耐药，如何控制耐药菌流行与治疗耐药菌 i 
感染同样重要 e 近年来，在如何减少与降低医院或病房内耐药菌流行也进行了较多的尝试，取 
得了一定成绩，其中抗菌药物限制、抗菌药物轮换、策略性抗菌药物干预以及抗菌药物多样性使 i 
用具有一定临床意义。 

(肖永红） 
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第五节人工肝脏 

肝衰竭是多种因素弓 I 起的严重肝脏损害，导致其合成、解毒、排泄和生物转化等功能发生严重 
障碍或失代偿，出现以凝血机制障碍、黄疸、肝性脑病、腹水等为主要表现的一组临床症候群。肝 
衰竭属临床危急重症.常规内科治疗效果很不理想，病死率高达60%以上。为了攻克肝衰竭高病死： 
率的难题.应用人 工肝脏 (artificial liver.AL) 治疗肝衰竭的手段应运而生。学习人工肝脏有关知 
识,不仅有助于弓I导医学生注重宽口径、多学科潜能的专业培养，也是我国传染病報发展的要求。 

【人工肝脏概念】 

人工肝脏（简称人工肝)是指借助一个体外的机械、理化或生物反应装置，清除因肝衰竭产， 
生或增加的各种有害物质，补充需肝脏合成或代谢的蛋白质等必需物质，改善患者水、电解质、 
酸碱平衡等内环境,暂时辅助或替代肝脏相应的主要功能,直至自体肝细胞再生、肝功能得以恢 
复，从而提高患者的生存率;而对肝细胞再生不良的晚期肝病患者，人工肝脏则能改善症状，成 
为肝移植的“桥梁”。 


【人工肝脏分型】 




混合型 将非生物型和生物型人工肝脏装置结合应用，主兼具非生物型•人 T •肝脏高效的解毒功 

要有 Li-HAL 系统、 HepatAssist 系统、 MELS 系统、能和生物型人 T 肝脏的代谢功能 
AMC 系统等 


从1986年起，浙江大学医学院附属第一医院李兰娟团队就开始研究人 r •肝治疗肝衰竭原 
理，设计各种人工肝方案。20余年来，创建了一系列根据不同病情进行不同组合、暂时替代肝脏 
主要功能、改善肝衰竭并发症、明显提高患者生存率的新型人工肝系统，统称为李氏人工肝系统 
(Li’s artificial liver system ， Li-ALS)。Li-ALS 包括李氏非生物 型人工 肝 （Li’s non-bioartificial liver, 
Li-NBAL)、 李氏生物型人工肝 (Li’s bioartificial liver,Li-BAL) 和李氏混合型人丫•肝 （Li’s hybrid 
artificial liver，Li-HAL) c 

(-) 非生物型人工肝 

非生物型人工肝 (non-bioartificial liver,NBAL) 是指在肝衰竭治疗中能清除有害物质，补充 
有益物质，暂时替代肝脏主要功能的各类血液净化装置。包括血浆置换 （Plasma exchange,PE), 
血浆灌流 （plasma perfusion，PP)、 胆红素吸附 (bilirubin absorption，BA)、 血液滤过 （hemofiltration， 
HF)、 血液透析 (hernodialysis.HI))， 及根据不同病情进行不同组合治疗的 U-NBAL, 包括肝衰竭 
合并肝性脑病时 PE 联合 PP, 合并肾功能不全时，应用 PE 联合 HD 或 HF， 合并高胆红素血症 
时，应用血浆置换联合胆红素吸附。其他非生物型人工肝还有分子吸附再循环系统 (molecular 
adsorbents recirculating system，MARS)、 连续白蛋白净化系统 (continuous albumin purification system, 
CAPS)、 普罗米修斯系统 (Prometheus system) 等。 

(二）生物型人工肝脏 

生物型人工肝脏 (BAL) 的基本原理 是:将 培养的外源性肝细胞放置或继续培养于体外生物 
反应器中，当患者血液或血浆流经反应器时，通过半透膜或直接接触的方式与培养的肝细胞进 
行物质交换，其中的肝细胞发挥清除毒素和中间代谢产物、参与生物合成和生物转化及分泌具 
有促进肝细胞生长的活性物质等功能,从而达到暂时的支持作用。生物型人 r •肝脏研究的核心 
部分是细胞源和生物反应器。 

自1987年以来，有30多种生物型人工肝系统的设计和治疗结果得以报道。 H 前，主要有 
以下几种生物型人 工肝: Li-BAL 系统、 ELAD( extracorporeal liver assist device, ELAD) 系统、 BLSS 
(bioartificial liver support system) 系统、 RFB (radical flow bioreactor ， KFB) 系统等 r 

总的来说，各种生物型人工肝装置在细胞来源、细胞用量、血浆或全血的应用、灌注率、治疗 
所需时间(持续或间断)等方面各不相同。细胞量从每柱100 〜 500 g +等，流速为20〜 200ml/min。 
每种以细胞为基础的生物型人工肝系统均存在相应优点和缺点系统看来都安全，但没有任何 
-种系统被 FDA 批准在美国应用。有关人」:肝和生物型人I:肝支持系统的循证医学总结认为， 
这些系统对 ALF 患者生存率的影响有待进一步证实。 





(三）混合型人工肝 

混合型人工肝 （HAL) 指将非生物型人工肝和生物型人工肝装置结合的系统。理想的人工 
肝脏应该与原来的生物器官接近或类似，基本上能够担任及完成正常肝脏的解毒、合成、生物转 
化一••:项基本功能。因此，将血液透析滤过、血浆交换、血液灌流等偏重于解毒作用的装置与生物 
型人1 :肝相结合，组成混合型人工肝脏，有望能更好地代替肝脏功能。目前，主要的混合型人工 
肝系统有 Li-HAL 系统、 HepatAssist 系统、 MELS (modular extracorporeal liver support ， MELS) 系统 
和 AM(] (academic medical renter) 系统等 c 

【非生物型人工肝原理和疗法】 

人 T. 肝目前在临床上成熟应用的是非生物型人工肝，生物型人工肝和混合型人工肝尚处在 
研究阶段。下面扼要介绍系统地应用和发展了血浆置换、血浆灌流、白蛋白透析、血液滤过、血 
液透析等血液净化技术的 Li-NBAL 及 MARS,Prometheus 等其他非生物型人工肝。 

(一） Li-NBAL 理论基础 

Li-NBAL 用到的基本血液净化方法 有:血 浆置换、血浆灌流、白蛋白透析、血液滤过、血液透 
析等、这些血液净化技术均有各自的特点。血液透析对分布容积大、弥散性强的小分子(如氨） 
清除能力 最强; 而分子量在5〜 50kD 之间的物质,血液滤过的效 果好; 内毒素以及与白蛋白结合 
物质只有血浆置换能清除，且血浆置换除了解毒功能外，还能补充白蛋白、凝血因子以及其他生 
物活性物质。白蛋白透析主要清除白蛋白结合毒素。血浆灌流是利用活性炭或树脂等吸附剂 
特殊的孔隙结构将血液中的有害物质吸附并清除。表 10-8 列出了各种基本血液净化技术在治 
疗肝衰竭时可能清除的有害物质。由于肝衰竭患者体内的有害物质涉及白蛋白结合毒素、水溶 
性中小分子毒素，因此，需要根据患者的具体病因、病情，将不同的血液净化技术有机组合，以便 
最大程度清除肝衰竭相关有害物质，提高治疗效果。 

__ 表 10-8 各种基本血液净化技术在治疗肝衰竭时可能清除的有害物质 _ 

血液净化技术 可清除的有害物质 

血液透析 氣、假性沖经递质、 GABA、 肌酐、尿索鉍.纠正电解质紊乱 

血液滤过 细胞因子、中分子物质、氨 、GABA 、肌酐、尿素氮，纠正电解质素乱 

血浆置换 芳香族氨基酸、胆酸、胆红素、内毒素、一氧化氮，细胞因子、吲哚类、硫醇、短链脂肪酸 

一 血浆灌流 氨、胆酸、胆红素、细胞因子、硫醇、酣类 _ 

(二） Li-NBAL 的个体化应用 

浙大一院李兰娟团队于20世纪80年代中期开始研究人工肝脏，提出了人工肝治疗肝衰竭 
的设计原理，经过多年的努力，创建了一系列根据不同病情进行不同组合、能暂时替代肝脏的主 
要功能、改善肝衰竭并发症、明显提高患者生存率的 Li-ALS。 非生物型人工肝脏包括血浆置换、 
血液/血浆灌流、血液滤过、血浆置换联合血液滤过、血浆置换联合透析滤过、血浆置换联合体 
外血浆吸附和血液滤过等，这套技术针对不同病因、不同病情、不同分期的肝衰竭患者均有较 
明显的疗效。我国学者根据血液净化原理并结合肝衰竭患者特点，创建了新一代个体化的非 
牛物型人 T: 肝脏 Li-NBAL， 在药物和毒物相关性的肝衰竭应用 PEF\PEDF\CPEFA 治疗; 在严 
欺感染所致的肝衰竭应用 PEF 治疗; 在病毒性肝炎肝衰竭早期应用 PE 治疗; 在病毒性肝炎肝 
衰竭中期应用 PEF 或 CPEFA 治疗; 伴有水电解质紊乱时，可选用 PEDF 或 PEF 治疗； 伴有 
肝性脑病时 PE 联合 PP 治疗; 伴有肾功能不全时，应用 PEF/PEDF/CPEFA 治疗; 伴有脑水肿 
或肾衰竭时，可选用 PEF 或 PEDF 治疗。临床实践表明 Li-ALS 显著提高了肝衰竭患者的生 
存率 


其他非生物型人工肝的应用比较广泛的是以 MARS 和普罗米修斯系统为代表的内蛋白透 
析吸附系统。 MARS 系统在欧洲于1999年正式进人临床，是白蛋白透析、吸附以及普通透析的 
组合应用。 MARS 系统包括3个循环，即血液循环、白蛋白再生循环和透析循环，当血液流经 
MARS FLUX 透析器时，白蛋白结合毒素及水溶性毒素被转运至白蛋内循环透 析液; 在白蛋白 
循环中，活性炭和树脂吸附柱联合吸附蛋白结合毒素和中、小分子 毒索; 最后通过透析循环纠正 
水、电解质酸碱紊乱。普罗米修斯系统由费森尤斯公司和多瑙河大学联合研制，是一个基于成 
分血浆分离吸附系统以及高通量血液透析的体外肝脏解毒系统。普罗米修斯系统采用 Alhuflow 
白蛋白可通透性膜，所有白蛋白及白蛋白结合毒物均经过该膜分离并进入一个包念有中性树脂 
吸附器及阴离子交换器的特殊吸附器进行解毒，解毒后的白蛋白再次人血并进入高通谊血液透 
析器进行净化后返回体内。 

此外，还有一些其他的血液净化技术联合模式。血浆滤过透析 （PDF) 是应用血浆成分分离 
器进行滤过透析，血浆对流弥散过程中，既有中、小分子溶质的清除，也有白蛋白结合毒素的清 
除。治疗中丢失的血浆蛋白成分用新鲜冰冻血浆从后稀释液中补充，在透析滤过的同时完成了 
血浆交换，是血浆置换和血液透析滤过联合治疗的简化和革新。 

【非生物型人工肝治疗适应证】 

近年来的系列研究证实，人工肝治疗能去除毒素和代谢中间产物，包括胆红素、肿瘤坏死因 
子、内毒素，改善肝功能，促进肝细胞再生，减少肝细胞坏死。这些优势决定了其有如下的适 应证： 

1. 各种原因引起的肝衰竭早、中期， PTA 在20%~40%之间和血小板 >50xl07L 的患者为 
宜; 晚期肝衰竭患者也可进行治疗，但并发症多见，治疗风险大，临床医生应评估风险和利益后 
作出治疗 决定; 未达到肝衰竭诊断标准，但有肝衰竭倾向者 ，一 旦内科综合治疗效果不佳，也可 
考虑早期人工肝治疗。 

2. 晚期肝衰竭肝移植术前等待供体、肝移植术后排异反应、移植肝无功能期的患者。 

3. 各种原因引起的高胆红素血症，内科治疗无效者。 

4. 肝衰竭的各种并发症的治疗 

(1) 肝肾综 合征: 此综合征往往伴有严重的水、电解质平衡紊乱，大量含氮代谢产物和炎症 
介质潴留体内，人工肝治疗通过稳定血容量，平衡水、电解质，清除毒性物质，改善内循环，有利 
于肝、肾功能恢复。 

(2) 肝性脑病患 者:人 工肝治疗通过清除血氨等含氮物质，清除一些中、小分子物质，清除过 
多水分改善脑水肿,改善肝性脑病症状。 

(3) 严重水、电解质平衡失 调:肝 衰竭患者常出现水肿，低血钠、高血钾、低血氯、低血钙、低 
血镁并伴有酸碱平衡失调。人工肝治疗可通过调整置换液中电解质和缓冲剂成分比例,有效减 
轻体液负荷，纠正电解质和酸碱平衡失调。 

(4) 全身炎症反应综合征 (systemic inflammatory response syndrome ， SIRS) :肝衰竭患者由 
于继发严重感染、肠道细菌或毒素移位、 NO 及氧化应激等原因激活单核 - 噬细胞系统释放 
TNF-ou 白细胞介素及前列腺素等多种炎症介质进人全身循环,引起广泛的炎症反砬，导致机体 
代和血流动力学异常，造成自身细胞、组织广泛损害，形成多脏器功能不全，甚至多脏器功能 
衰竭。人工肝治疗可去除多种炎症介质，改善血流动力学和临床症状, 

【非生物型人工肝禁忌证】 

随着血液净化技术的提高和体外循环材料的更新，人 r. 肝治疗没有绝对的禁忌证，似为 r 
减少并发症和治疗意外，以下为人 t 肝治疗的相对禁 忌证： 
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1. 严重活动性出血和 DIC 患者.出血及 DIC 未得到控制。 

2. 对治疗过程中所用的药物和血浆高过敏者。 

3. 休克、循环功能衰竭者。 

4. 心、脑梗死非稳定期患者= 

5. 对有严重全身感染、晚期妊娠等合并症的患者应谨慎应用。 

【非生物型人工肝并发症】 

人1'.肝治疗的并发症有过敏反应、低血压、继发感染、出血、失衡综合征、溶血、空气栓塞、水 
电解质及酸喊平衡紊乱等 a 随着人工肝技术的发展，并发症发生率逐渐下降，一旦出现,可根据 
具体情况给予相应处理= 

【非生物型人工肝治疗的疗效和评估】 


临床上一般用近期疗效和远期疗效来进行判断非生物型人工肝的疗效。 
(一）近期疗效 


1. 治疗前后有效率患者乏力、食欲缺乏、腹胀、尿少、出血倾向和肝性脑病等临床症状和 
体征的 改善; 血液生化学检查示白/球蛋白比值改善,血胆红素下降，胆碱酯酶活力增髙，凝血酶 
原活动度 改善; 血内毒素下降及血芳香氨基酸和支链氨基酸比值改善等。 

人工肝治疗能清除血液中的毒性物质,减轻毒素引起的胃肠道充血、水肿，改善胃肠蠕动， 
增强胃肠道对食物的消化和吸收功能。患者在经过人工肝治疗后,临床症状和体征均有明显改 
善， 如乏力、腹胀、肝性脑病等，其中，以消化道症状改善较为明显。在辅助检查中，肝功能检查 
中的各项指标都明显好转，白蛋白水平上升，降酶作用较为明显，天门冬氨酸氨基转移酶 (AST)、 
谷氨 酸氨基 转移酶 （ALT) 下降幅度达1倍 左右; 凝血因子水平上升，凝血功能被改善。人工肝 
治疗还可清除患者体内的内毒素和芳香族氨基酸(如酪氨酸、蛋氨酸、精氨酸、苯基丙氨酸等)。 
当肝脏坏死时，支链氨基酸/芳香氨基酸比值增加,同时,大量蛋氨酸被释放,它对中枢神经系统 
有极大的毒性，是引起肝性脑病的重要因子。近期研究表明，对于乙型肝炎患者，人工肝支持治 
疗可以有效降低患者 HBV DNA 拷贝数(/><0.05)。 

2. 患者出院时的治愈率或好转率 

(1) 急性、亚急性肝衰竭以临床治愈率作为判断标准。临床治愈 标准: ①乏力、食欲缺乏、腹 
胀.尿少、出血倾向和肝性脑病等临床症状消失。②黄疸消退,肝脏恢复正常大小。③肝功能指 
标搖本恢复正常。④ PT 恢复正常。 

(2) 亚急性、慢性肝衰竭以临床好转率作为判断标准。临床好转 标准: ①乏力、食欲缺乏、腹 
胀、出血倾向等临床症状明显好转，肝性脑病消失。②黄疸、腹水等体征明显好转。③肝功能指 
标明显好转 （ 总胆红素降至正常的5倍以下，凝血酶原活动度 >40%)。 

根据临床经验，重型肝炎如果达到上述标准，通常都能存活并继续恢复，可以认为出院时临 
床好转率就等同于存活率。 

(二）远期疗效 

远期疗效用存活率评价，分治疗后12周存活率、24周存活率和48周存活率。 

【小结】 

人 K 肝脏发展至今已有50多年的历史,取得了很大的进展和成绩。这些成果将是一个新 
的 起点， 我们相信，随着材料学、细胞学、工程学、基础医学与临床医学的不断进展，现有人工肝 
脏的技术和装置将不断改进和完善，人们终将开发出更加符合临床需要的人工肝脏。 

(李兰娟） 
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第六节感染性发热的诊断思维 

感染性发热 (fever caused by infection) 是指感染性疾病 (infectious diseases) 所致体温调节中 
枢功能障碍引起的发热。引起感染性发热的病原体包括细菌、病毒、真菌.螺旋体，立克次体、支 
原体、衣原体、原虫、蠕虫等。发热是多数感染性疾病较为常见的病因，但并非所有的发热都是 
感染性 发热; 因此针对发热，我们首先要区分是生理性发热还是病理性发热，对于病理性发热. 
再需要进一步辨别是感染性发热还是非感染性发热。感染性发热一般具有特殊的热型,血常规' 
C 反应蛋白、红细胞沉降率、血清铁蛋白和 D- 二聚体等常规检查可以初步判定是否为感染性发 
热,确诊有待于体液培养、分离、分子生物学检查等明确病原体。由于技术和认知水平的限制， 
并非所有感染性发热目前都可以分离出病原体。学习感染性发热的诊断思维,是传染病学教学 
内容与临床实际相结合的需要。 

详细询问病史，问诊的要点包括起病时间、季节、起病缓急、温度的高低、温度持续或间接 
性，起病时的伴随症状、诊治经过、发病以来的一般状况等，一般情况下 .6 岁以下患儿以上呼吸 
道、泌尿道感染或全身感染较多见。同时还要注意有无特殊的个人、家族史、既往史和预防接种 
史等,尤其是有无疫区生活、工作史。 

-、发热特点 

常见的热型包括稽留热、弛张热、间歇热、波状热、回顾热、不规则热等。不同热型可初步判 
定感染类型，稽留热可见于肺炎链球菌引起的大叶性肺炎、伤寒，副伤寒、斑疹伤 寒等; 弛张热可 
见于败血症、局部脓肿、感染性心内膜炎、粟粒性肺结 核等; 波状热可见于布氏杆菌 感染; 间歇热可 
见于症疾.腔道感染。多数感性性发热其热程短,而结核、布氏杆菌、多数寄生虫病等热程中等 .. 

:、伴随症状 

发热时伴随其他系统症状可初步判定感染的部位，畏寒、寒战.休克等基础 h 出现恶心、呕 
吐伴肤黄、尿黄要注意胆道感染的 可能; 咳嗽、咳痰、胸闷、气急、心悸等症状要考虑呼吸系统和 
循环系统感染的 可能; 头晕，头痛、喷射性呕吐、耳鸣、眼睛胀痛.神志改变等症状要注意中枢神 
经系统感染的可能;腹胀、腹痛，腹洱、恶心.呕吐、食欲改变的消化道症状要考虑消化道感染的 
可能;腰酸.胀痛、尿频.尿急、尿痛、血尿、蛋内尿等要考虑泌尿系统感染的对能;午后潮热、盗汗 
等中毒症状要注意结核的可能， 




皮疹是感染性发热疾病重要的伴随症状,有助于初步判定感染类型，根据皮疹形态可分为 
充血疼、出血疼和疱疫，而充血疹又包括斑丘疹、荨麻疹等。一般情况下斑丘疹可见于风疹、麻 
疹， EB 病毒等病毒感染和猩红热、伤寒等细菌 感染; 荨麻疹可见于病毒性 肝炎; 疱疹可见于疱疹 
病毒（包括单纯疱疹病毒和带状疱疹病毒)、水痘、天花等病毒感染和立克次体，其他还可见于金！ 
黄色葡萄球菌等细菌 感染； 出血性皮疹可见于流行性出血热、登革热等病毒感染，恙虫病、斑疼! 
伤寒等立克次体感染和败血症等细菌感染。 

三、实验室检查 

实验室检査包括常规性检查和特殊性检査，其中常规性检查主要用于对发热性疾病的初步 
筛查.包括血常规、尿常规、粪便常规+隐血、肝肾功能电解质、 CRP, ESR、D- 二聚体、白介素8 | 
和体液培养等。一般情况下培养尤其是血培养要尽量双管双抽，即人院后左、右手同时采血，每 
管采血量在 10ml 以上^必要时反复做血培养，其他培养包括痰培养、尿培养、粪便培养、胸腹水 | 
培养、脑脊液培养、骨髓培养、引流液培养等。除采血外的其他常规检査包括心电图、肺部、腹部、 
泌尿系及全身影像学检查。 

目前针对感染性发热的分类较多,临床常见的分类可以按发热时间的长短分为急性发热、 

亚急性发热和慢性发热.按体温的高低可以分为低度发热、中度发热、高热和超高热，按病因可 
以分为细菌感染、病毒感染、支原体感染、衣原体感染、寄生虫感染等，按病原体感染的部位可以 
分为细胞内感染、细胞外感染。而细胞外的感染多见于大部分细菌、部分寄生虫感染，多伴有白 
细胞、炎性指标（如 :CRP、 红细胞沉降率、血清铁蛋白、 D- 二聚体、前降轉素、白介素 -8 等) 升高； 
而细胞内的感染包括病毒、支原体、衣原体、沙门菌、结核分枝杆菌、拒原虫、弓形虫等，炎症指标 
升高不明显。 

四、感染性发热的诊断 

在临床上诊断感染性发热,一般分三步走，即先定性,再定位，最后确定病原体。定性即通 
过常规检查初步判定是否是感染性发热;定位是结合临床症状和X线、超声、脑电图、 CT、MRI、 
PET/CT 等检査进一步确定哪个部位的 感染; 最后根据病原学培养或分子生物学方法确定感染 
的具体病原体。 

(― ) 细胞内感染 

细胞内感染常见的病原体包括病毒、立克次体、支原体、衣原体和部分细菌和部分寄生虫 
等=细胞内感染患者白细胞、 CRP、ESR 等常见的炎症指标升高并不明显,难与非感染性发热疾 
病鉴别.但白介素 -8 、前降钙素等炎性指标有助于与肺感染性发热疾病鉴别。 

1. 病毒感染引起的发热由于病毒必须在活细胞中增殖分裂，因此目前发现的病毒都属于 
细胞内感染。病毒感染引起的发热多呈急性起病，有自限性，热程2周 左右; 但乙肝病毒、巨细 
胞病毒、 EB 病毒等部分 DNA 病毒和反转录病毒可隐匿感染，慢性起病，表现为反复发热，迁延 
不愈或机会性感染。病毒感染除了畏寒、发热、皮疹等全身症状外，根据不同病毒的易嗜性不一 
样还可表现不同系统症状.如腺病毒、流感病毒、冠状病毒等还可引胸闷、气急、咳嗽、流涕等呼 | 
吸系统症状，轮状病毒、大部分肠道病毒等可引起腹胀、腹泻、腹痛等消化道症状，狂犬病毒、流! 
行性乙型脑炎病毒、埃可病毒、脊髓灰质炎病毒等可引起头晕、头痛、喷射性呕吐、神志改变等中 
枢神经系统症状。 

病毒感染性发热患者白细胞、 CRP 等常规炎症指标可以正常或轻度升高，但血常规中部分 
患者可出现淋巴细胞升高，病毒分离大部分难度较大，目前针对病毒性发热确诊较好的技术是 
免疫检测技术和基因检测技术,包括酶联免疫吸附试验 (EUSA)、 聚合酶链反应 (PCR) 以及两者 
相结合的基因芯片/ 





感染的细菌包括结核分枝杆菌、布氏杆菌、沙门菌等,其感染机体后病原菌进人淋巴细胞、单核 
巨噬细胞等细胞内增殖引起相应疾病，临床表现为稽留高热,弛张热或不规则发热.血常规白细 
胞多正常,嗜酸性粒细胞多降低，淋巴细胞可升高 .CRP 和血沉轻度 升高， 

(1) 结核分枝杆菌结核是常见的再现传染病，据 WHO 官方 
统计，在2011年,全球共有870万人感染结核分枝杆菌，死亡人数高达140 万； 而我国每年感 
染人数大于400万。目前肺外结核的比例逐渐升高,临床表现多样，同时现在对本病的诊断非 
常有限，因此本病易漏诊误诊。结核分枝杆菌是引起感染性发热尤其是慢性感染性发热常见的 
病原菌，尤其是农村地区 c 同时结核病患者并发 H1V 感染的比例可高达77%,约1/4的 HIV 患 
者死于结核病。因此 WHO 建议对确诊或疑似活动性结核感染的患者常规筛査 HIV, 推荐艾滋 
病预防干预措施。 

结核分枝杆菌引起的发热多为反复低、中度发热,可以出现潮热、盗汗、消瘦，同时结核分 
枝杆菌感染不同部位可引起不同的结核病，结核可感染人体所有器官，肺外结核可见于消化系 
统(肝结核、肠结核、结核性腹膜炎、肠系膜结核、盆腔结核)、中枢神经系统[结核性脑和(或)脑 
膜炎]、运动系统(骨与关节结核)、循环血液系统(心包炎、淋巴结结核)等。常规检査血常规白 
细胞不高，可有淋巴细胞比例升高，同时血沉中度升高，但较少超过 lOOmm/h。 X线、脏器超声、 
CT, MRI、PET/CT 等影像学检查有助于帮助本病定位，对于本病较为特意的诊断方法包括传统 
的结核菌涂片、培养、 PPD 等方法外,近年来逐渐推广应用的结核感染 T 细胞斑点试验 (T-SPOT. 
TB) 目前认为其阴性结果是排除结核病的意义更大。因此不明原因性发热的患者要注意结核可 
能,要考虑行结核方面检测进一步明确。但对于临床考虑结核但缺乏明显病原学依据的患者， 
条件许可时要考虑局部穿刺病理活检进一步明确。 

(2) 沙门菌 (SaZmoneHa): 包括伤寒沙门菌和非伤寒沙门菌。主要通过食物、水源经口感染人 
体。伤寒沙门菌引起人类的疾病主要包括伤寒和副伤寒，其中伤寒多表现为急性起病，自然病 
程长达1个月；热型多为稽留热、弛张热和不规则热，发热前多有畏寒、 寒战; 同时伴恶心、呕吐、 
乏力、食欲缺乏、腹痛、腹泻、黄疸、便血等消化道症状及玫瑰疹、肝脾肿大、相对缓脉等;血常规 
检査白细胞升高不明显，嗜酸性粒细胞明显减低甚至缺失, CRP 和血沉升高不 明显; 传统肥大反 
应特异性差，目前应用较少:血液、骨髓、胆汁、尿液和粪便培养方法简单、特异性高,临床应用仍 
然较为广泛，但由于早期不规则应用抗生素、耐药株出现等目前临床培养率仍不高; EUSA 和核 
酸 PCR 方法其敏感性和特异性均较髙，尤其是核酸 PCR 是目前公认最敏感和特异的检测方法。 
副伤寒包括副伤寒甲、乙和丙型，其中甲、乙型与伤寒表现相似，但毒血症状和胃肠道症状较伤 
寒轻; 而丙型副伤寒消化道和发热症状相对较轻，可以并发其他地方的脓肿.血常规检査可伴白 
细胞升高，以中性粒细胞升高为主, CRP、 前降钙素等严重指标升高明显。非伤寒沙 IM 菌感染方 
式与伤寒沙门菌相似，但症状相对较轻,病程相对较短，实验室检査和确诊方法与伤寒沙门菌相 
似。治疗方面沙门菌感染一般选用容易透过细胞膜的喹诺酮类和7代头孢菌素类抗生素，一般 
用药4~7天后体温开始降低，体温正常后再用药1~2周。对于慢性沙门菌感染，适当延长对应 
口服药疗程,若有胆囊等基础疾病,在抗感染的同时要考虑处理胆囊原发病= 

(3) 布鲁菌 （Sruc^a): 通过接触、吸人或进食含有布鲁菌污染物引起感染，多见于牧区居民， 
临床表现为长期发热，病程可长达数年。因此来自疫区或曾到过疫区或从事畜牧相关 .T. 作的人 
员慢性发热要考虑本病 可能： 本病典型热型为波状热，发热时中毒症状轻而热退后反而中毒症 
状重; 其他还可表现为关节疼痛，肝脾肿大、睾丸炎、反复慢性组织器官炎症、神经官能症等■•血 
常规检查内细胞一般不高，而淋巴细胞比例可 升高; CRP、 血沉升高，骨髄、血液.脓液.脑脊液等 
组织体液培养阳性可以确诊，其中尤以骨灌培养阳性率最高，血清凝集试验和 ES1LA 等方法特 
异性和敏感性较高，治疗方面可考虑多西环素联合利福平治疗，疗程•般为 6 尚 



3. 立克次体感染引起的发热立克次体感染人体主要通过节肢动物叮咬人体经皮肤进人 
人体而引起感染，引起详细询问有无节肢动物叮咬，查体注意全身皮肤有无结痂、破损、溃疡等。 
立克次体感染热型多为稽留热郅弛张热.多有自限性，但贝纳科斯塔引起的 Q 热可以表现为慢 
性发热,病程可持续数月，常见于免疫力低下人群，可并发心内膜炎、肝炎、间质性肾炎、骨关节 
炎、无菌性脑炎等。血常规检查发现白细胞升高不明显，多伴有血小板降低，嗜酸性粒细胞降低 
或消失，但汉赛巴通体引起的猫抓病多为嗜酸性粒细胞升高。血沉、 D- 二聚体、铁蛋白等升高明 
显，而 CRP 升髙多不 明显。 治疗方面以多西环素、氯霉素等治疗有效。 

4. 支原体感染引起发热目前发现引起人类致病的支原体包括肺炎支原体、溶脲脲原体和 
人型支原体，其中肺炎支原体主要引起肺炎，其病理改变主要为间质性损害，表现为间质性肺炎 
和支气管肺炎，轻症者可无明显临床症状，典型表现可有干咳、少痰等。而溶脲脲原体和人型支 
原体主要引起尿频、尿急等泌尿系统感染，也可引起盆腔炎、输卵管炎和产后热等。治疗上青霉 
素类、头孢菌素等 P- 内酰胺类抗生素治疗无效,红霉素、阿奇霉素、喹诺酮类抗生素治疗有效。 

5. 部分寄生虫临床较为常见的细胞内感染的寄生虫包括疟原虫、弓形虫等，其中疟原虫 
既有细胞内感染阶段，又有细胞外感染阶段，而弓形虫为专性细胞内寄生。 

( 1 ) 疟原虫 （pUsmodia): 引起人类疟疾 （malaria) 的疟原虫包括间曰疟原虫、恶性疟原虫、三 
日疟原虫和卵形疟原虫。其中又以恶性疟原虫对人体危害最大。本病主要通过按蚊 (Anopheles) 
叮咬人体致病 c 疟原虫在增殖周期中需要人体内和蚊内两个阶段，而人体内又包括红细胞外期 
和红细胞内期，因此疟原虫既有细胞内感染的特点，又具有细胞外感染的特点。目前国内本土 
疟原虫感染非常罕见，多为输入型疟疾，其中以非洲、东南亚等地输入为主。因此上述地区人员 
或曾到过上述疫区人员岀现畏寒、发热要考虑本病的可能。本病发热表现为突发畏寒、寒战、高 
热，可有乏力、头晕、头痛，持续数小时后大汗淋漓，间隔2~3天后再次出现上述症状。恶性疟和I 
极少部分间日疟可引起脑型疟，在上述症状基础上伴剧烈头痛、神志改变、昏迷等，病情凶险，病 
死 率高; 而其他疟疾患者神志多清楚。血常规检查可有白细胞升高或正常，部分患者可有贫血、， 
溶血表现，网织红细胞计数升高， CRP 和血沉升高，最简单有效的检测方法是外周血厚血涂片干 
后进行溶血、 Giemas 染色涂片显微镜下镜检，其检出率高，但分型较困难，因此建议结合外周血| 
薄层血涂片检测效果更佳。对于到过疫区高度怀疑本病的患者，必要时需要反复血涂片检查，， 
尤其是高热寒战或夜间患者熟睡后血涂片检出率更高。本病治疗特效药主要是氯喹、青蒿素及I 
其衍生物、憐酸咯萘啶和伯氨喹等，治疗关键是杀灭红细胞内的疟原虫。 

⑵弓 形虫: 是刚地弓形虫 (Toxoplasma gondii) 的简称，为专性细胞内寄生原虫。人类为其 
中间宿主，其感染途径包括垂直传播、输血或器官移植传播、类一口途径和接触传播。弓形虫感 1 i 
染成人后多为无症状带虫者，少数引起发热，热型不规则，伴有咽痛、全身不造、肌肉酸痛、肝脾 i 
肿大、皮疹等，部分患者可出现肺部、肝脏、眼睛、心血管系统和中枢神经系统感染;免疫力低下 
患者•可引起重症弓形虫病，病死率极高；而胎儿期感染后可引起流产、死胎，成功分娩后随着婴 
儿的不断成长多伴有不同程度的发育异常。 

其他细胞内感染的病原体包括衣原体、非结核性分枝杆菌等。 

(二）细胞外感染 

细胞外的感染主要包括大部分细菌、真菌、部分寄生虫感染等。这些感染性发热又根据病 
原体侵袭部位不同具有不同的临床特点。 

大部分细菌属于细胞外感染，这类感染性发热多伴有血常规白细胞升高，中性粒细升高为 
主，同时可有血小板 升高; CRP、 血沉、 D- 二聚体、血清铁蛋白、白介素 -8 等炎症因子指标升高明 
显，经过临床表现和上述常规炎症指标检查多可考虑感染性发热。而真菌感染和部分寄生虫 
感染内细胞升高并不明显, CRP、 血沉等炎症指标升高不明显，在部分寄生虫感染病例中，常伴 
有嗜酸性粒细胞 升高; 随后经过影像学检查大部分患者可初步明确感染部位，确诊病原体有待 



于不同体液培养、相应血清学检查或分子生物学检查。一般认为感染性发热中全身感染是主要 
病因，近年来局部感染引起的感染性发热逐渐重视，临床较易误诊、漏诊的局部感染包括感染性 
心内膜炎，腹腔、心包、盆腔、胆道、尿道等腔道感染,中枢神经系统感染和骨与关节等部位感染。 

1. 感染性心内膜炎 (infective en d oca rdilU,IE) 典型的感染性心内膜炎表现为弛张热、欧氏 
结节， Janeway 结节、心瓣膜杂音、反复多脏器栓塞等，结合口腔、心脏疾病史、血培养和心脏超声 
检査等多可诊断。目前认为日常咀嚼、刷牙、牙签牙线的清洁活动等比常规牙科手术更易引起 
感染性心内膜炎。同时抗生素不合理应用和非细菌性病原体感染等使得部分 IE 缺乏典型临床 
表现,部分仅表现为长期不明原因性发热，因此对这部分患者诊断较为困难。对于这部分患者， 
除了追问有无口腔疾病、手术操作和心脏疾病史，査体注意心脏杂音、肢体末端和颅脑栓塞等依 
据外,还有必要反复血培养(包括常规培养、厌氧菌和 L 型细菌等)和有经验的心脏超声医生反 
复行心脏超声检查。同时涉及牙龈、牙根周围、口腔黏膜破溃部位的牙科手术或甭要心脏植人 
人工物时应常规应用抗生素预防 IE 发生。 

2. 腔道感染临床上较为隐秘，包括空腔脏器感染和管道感染，常见的空腔脏器感染包括 
腹腔、胸膜腔、心包、鼻窦等，而管道感染包括胆道感染、泌尿系感染等，其临床表现多为反复间 
歇性发热,伴畏寒寒战,局部 疼痛; 血常规多提示白细胞升高,中性粒细胞升高为主, CRP 、血沉、 
血清铁蛋白等明显升高。 

腹腔感染包括腹膜和腹腔脏器感染，常见的是肝脓肿、膈下脓肿、盆腔脓肿。临床上出现反 
复发热、肝脏肿大、右上腹疼痛、恶心呕吐、黄疽等要考虑肝脓肿可能;而肋下疼痛、反复呃逆、胸 
痛、咳嗽等表现，要考虑膈下脓肿可能,而盆腔脓肿可有邻近脏器刺激表现，常见的是尿路和直 
肠刺激症状，也可无发热之外的其他表现。结合 B 超、 CT 和 MRI 等检查多可诊断，病原菌方 
面以肠杆菌科细菌多见，可通过血培养、 B 超或 CT 引导下脓肿穿刺培养进一步明确。而腹膜 
炎包括原发性腹膜炎和继发性腹膜炎，其中原发性腹膜炎多全身中毒症状明显，腹部症状相对 
较轻,腹部症状可有腹胀、腹痛、腹腔积液等表现，确诊有待于腹水或腹腔盥洗液常规和培养 
检查。 

细菌性心包炎，可以反复发热，伴畏寒寒战，胸骨后、心前区疼痛，胸闷气急等表现，心脏 B 
超诊断价值大，可有心包积液、心包膜渗出增厚等表现。 

典型胆道感染除上述症状外，还可出现右上腹.腰背部不同程度疼痛,部分患者可有恶心呕 
吐、黄疽、休克等表现,血肝功能异常,尤其是碱性磷酸酶、谷氨酰转肽酶等胆系酶升高 明显; 胆 
道超声有助于诊断,血培养可明确，但少数不典型患者需要 MRCP, ERCP 等检查或诊断性治疗 
进一步明确。 

泌尿系感染根据感染部位可以分为上尿道感染和下尿道感染,一般上尿道感染多表现为腰 
部酸胀、疼痛，而下尿道感染可伴有尿频、尿急、尿痛、尿不尽等尿道刺激症状,尿常规、尿培养和 
泌尿系 B 超检査多可 明确。 但少部分慢性尿道感染上述症状不典型，尿常规可以正常.要注意 
有无尿道结构.功能异常,必要时反复行尿常规、尿培养和尿沉渣检査。 

鼻窦炎多数由病毒感染引起，不需要抗细菌治疗，但对于持续发热大于10天，体温大于 
38.91, 明显流涕、面部疼痛等患者要考虑细菌感染可能。考虑化脓性鼻窦炎的患者可行纵轴位 
和冠状位的增强 CT 检查，病原菌培养方面，成人可考虑内镜取组织培养。 

3. 中枢神经系统感染除病毒、结核分枝杆菌和真菌等感染外，细菌常见的是脑膜炎双球 
菌，肺炎链球菌、流感杆菌、葡萄球菌等。细菌引起的脑膜脑炎多见于婴幼儿，典型的表现为高 
热.头痛、恶心呕吐伴有神志改变，査体可见脑膜刺激征阳性、高颅压表现，部分患者有瘀斑， 
瘀点，脑脊液常规提示内细胞升高，中性粒细胞升髙为主，脑脊液蛋白明显升高,脑脊液涂片和 
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附录一传染病的消毒与隔离 

•- 传染病的消毒 

消毐 （disinfcrtimi) 是指通过物理、化学或生物学方法，消除或杀灭体外环境中病原微生物的一系列方法。 
其 H 的在于通过清除病原体来阻止其向外界传播，达刻控制传染病发生与蔓延的目的。 

1. 疫源地消毒是指对目前或曾经存在传染源的地区进行消毒。目的是杀灭由传染源排到外界环境 
中的病原体。疫源地消毒又 分为： 

(1) 终末 消毒： 即患者痊愈或死亡后对其居住地进行的一次彻底消毒。 

(2) 随时 消毒: 指对传染源的排泄物、分泌物及其污染物品进行随时消毒。 

2. 预防性消毒是指在未发现传染源的情况下,对可能受病原体污染的场所、物品和人体所进行的消 
毒如饮用水消毒、餐具消毒、空气消毒、手术室及医护人员手的消毒等。 

(二).消毒方法 

1. 物理消毒法 

(1) 热力灭 菌法: 通过高温使微生物的蛋白质及酶发生变性或凝固，新陈代谢发生障碍而死亡。具体的 
方法 包括： 

1) 煮沸消毒：本方法主要适用于食物、器皿、衣物及金属器械等。在水中煮沸 loot；, 10分钟左右即可 
杀死细菌繁殖体,但不能杀灭细菌芽胞，对于细菌的芽胞则需延长至数十分钟甚至数小时。对于被乙肝病毒 
污染的物品，煮沸的时间应该延至 15-20 分钟。 

2) 高压蒸汽灭菌:效果可靠，既可杀灭细菌的繁殖体，也可杀灭细菌的芽胞。本方法适用于一切耐热、 
耐潮物品的消毒。通常压力为 98kP a , 温度为121~126丈,时间 15-20 分钟。 

3) 预真空型压力蒸汽灭菌 ：即先 机械抽为真空使灭菌器内形成负压，再导人蒸汽，蒸汽压力达 205.8kPa 
(2.1kg/rm 2 ), 温度达 132X：,2 分钟内能杀灭芽胞。 

4) 火烧 消毒: 对被细菌芽胞污染器具，先用95%乙醇火烧后再行高压蒸汽灭菌消毒，以防止细菌芽胞污 
染的扩散。 

5) 巴氏消毒法：即利用热力灭菌与蒸汽消毒,温度为 65~75<C,10~15 分钟，能杀灭细菌繁殖体，但不能 
杀死芽胞。 

(2) 辐射消毒法 

1) 电离辐射 :包括 紫外线、红外线和微波。紫外线常用于室内空气、水和一般物品表面消毒。紫外线为 
低能量电磁波辐射，光波波长 200-2 7 5ran。 杀菌作用强，杀菌谱广，可杀灭细菌繁殖体、真菌、分枝杆菌、病毒、 
立克次体和支原体等。但此法穿透力差，对真菌孢子、细菌芽胞效果差，对 HBV 无效。照射不到的部位无杀 
菌作用' 因此只能对小件物品消毒，有机物品应避免高温(>口0丈 ） ，以免有机物炭化。直接照射人体可发生 
皮肤红斑、紫外线眼炎和臭氧中毒。红外线和微波主要靠产热杀菌。 

2) 电离辐 射:有 7 射线和高能电子束 （P 射线)两种。可在常温下对不耐热物品灭菌，又称“冷灭菌”，该 
方法杀菌谱广，剂量易控制.但设备昂贵，对人及物品有一定损害。多用于精密医疗器械、生物医学制品(人 

I '.器官、移植器官等）和一次性医用品等灭菌。 



2. 化学消毒法是指用化学消毒药物使病原体蛋白质变性而致其死亡的方法。根据消毒效能可将其 
分为 三类： 

(1) 高效消 毒剂: 能杀灭包括细菌芽胞、真菌孢子在内的各种微生物。如2%碘酊、戊二醛、过氧乙酸、甲 
醛、环氧乙烷、过氧化氢等消毒剂= 

(2) 中效消 毒剂: 能杀灭除芽胞以外的各种微生物，如乙醇、部分含氯制剂、氧化剂、溴剂等消毒剂。 

含氯制剂和碘伏则居于高效与中效消毒效能之间。 

(3) 低效消 毒剂： 只能杀灭细菌繁殖体和亲脂类病毒，对真菌有—定作用，如汞、氯己定(洗必泰）及某些 
季铵盐类消毒剂,对皮肤黏膜无刺激性，对金属和织物无腐蚀性，稳定性好。 

常用的化学消毒剂有以下 几类： 

(1) 含氯消毒剂 :常用 的有含氯石灰、次氯酸钠、氯胺及二氯异瓴尿酸钠等=这类消毒剂在水中产生次氣 
酸,有杀菌作用强、杀菌谱广、作用快、余氯毒性低及价廉等特点，但对金属制品有腐蚀作用。适用于 镦茶) 具、 
环境、水、疫源地等消毒。 

(2) 氧化消毒剂 :如过 氧乙酸、过氧化氢、臭氧、高锰酸钾等。主要靠其强大的氧化能力灭菌，其杀菌谱广、 
速效，但对金属、织物等有较强腐蚀性与刺激性= 

(3) 醛类消 毒剂: 常用的有甲醛和戊二醛等，有广谱、高效、快速杀菌作用。戊二醛对橡胶、塑料、金属器 
械等物品无腐蚀性，适用于精密仪器、内镜消毒。但对皮肤黏膜有刺 f 性： 

(4) 杂环类气体消毒剂 :主要 有环氧乙烷、环氧丙烷等。为广谱高效消毒剂，杀灭芽胞能力强，对一般物 
品无损害。常用于电子设备、医疗器械、精密仪器及皮毛类等消毒。有时可将惰性气体和二氧化碳加入环氧 
乙烷混合使用，以减少其燃爆危险： 

(5) 碘类消毒剂 :常用 2%碘酊及0.5%碘伏，有广谱、快速杀菌作用。碘伏是碘与表面活性剂、灭菌增效 
剂经迚特 I. 艺络合而成的一种高效、广谱、无毒、稳定性好的新型消毒剂。该产品对有害细菌及繁殖体等具 
有较强的杀灭作用，并对创伤具有消炎、止血、加快黏膜再生的功能， f 皮肤及黏膜无刺激性、易脱碘。碘伏 
适用于手术前手消毒、手术及注射部位的清洗，皮肤烧伤、烫伤'划伤等伤口的清洗消毒，还包括妇产科黏膜 
冲洗、感染部位消毒、器皿消毒等。 

(6) 醇类消 毒剂： 主要有75%乙醇及异丙醇，乙醇可迅速杀灭细菌繁殖体，但对丽及细菌芽胞作用较 

差： 异丙醇杀菌作用大于乙醇，但毒性较大。 、 

(7) 其他消 毒剂:酚类: 如甲酚皂溶液、苯酚等。季铵 盐类: 为阳离子表面活性剂，如苯扎氯铵、消毒净等。 
氯 己定： SJ 用于手、紐 、献器 勝麟：越讎綱碰棘 輔芽胞 ，難麵毒剂。 

常用物品消毒方法见附表1-1。 


消毒对象 消毒剂 

出行刊泄物 A 氣涵 

(獎 .尿） 

痰、脓，便器过氧乙酸 
石灰 
焚烧法 
含氣石灰 
痰盂 过氧乙酸 

痰杯 甲酚皂 

食具 过氧乙酸 

含氯石灰 
苯扎溴铵 
煮沸 


附表 1-1 常用物品消毒方法表 


浓度 

用量及用法 

消毒时间 

附 注 

To %~20% E 液 

100g 稀粪便加含 
氣石灰 20g， 搅拌 

2小时~ 

肝炎及真菌感染^ 

毒时间6小时 

0.5% 

加等量充分搅拌 

2小时 


20%乳剂 

搅拌,淹没痰、脓 

2小时 


1%~2% 

澄清液浸泡 

30~60分钟 


0.2% 

浸泡2小时 

30-60 分钟 


1%~2% 

浸泡2小时 

30-60 分钟 


0.5% 

浸泡完全淹没 

30 〜 60分钟 

1•食具均要洗净后消毒，消毒 

0.3% 

消毒物品 

30~60分钟 

后清水洗净后使用 

0.5% 

同上 

30~60分钟 

2•煮沸时可放2%苏打或肥皂 


同上 

m-h IS 硓 (121^ ) 

10洲 

液,增强消毒效果 

3. 煮沸从水沸腾时计箆 






续表 


消毒对象 

消毒剂 

浓度 

用 fi 及用法 

消毒时间 

附 注 

残余食物 



煮沸 

20分钟 

肝炎患者剩食煮沸30分钟 

浴水，污水 

含氣石灰 

20% 

污水 10ml 加20% 
含氣石灰澄清液 
15~20ml 搅匀 

2小时 

容器加盖 

病室地而墙 

甲醛 

1%-3% 

熏蒸 

12-24 小时 

1.甲醛消毒肠道病室用量 

壁，用爲 

过氧乙酸 

0.2%~0.3% 

熏蒸 (lg/m 3 ) 

90分钟 

80ml/m 3 


甲酚皂 

2% 

擦洗或喷雾 

30~60分钟 

2.病室家具洗擦法消毒(金属 


含谋石灰 

上清液10% 

擦洗或喷雾 

30-60 分钟 

或油漆家具部用含氣石灰） 


笨扎溴铵 

0.5% 

擦洗或喷雾 

60分钟 

30-60 分钟 



乳酸 

12ml/100m 3 

加等量水熏蒸 


运输家具 

过氧乙酸 

0.2%~0.3% 





甲酚皂 

1%~3% 



雾或擦拭。病毒性肝炎用0.5% 


苯扎溴铵 

0.5% 

擦拭 

30-60 ■ 

过氧乙酸。时间均同左 


含氯石灰 

\%~2% 




用興 

甲醛 

1%-3% 

熏蒸 (125ml/m 3 ) 

蒸笼代替 



煮沸法 

煮沸 

3小时 




高压蒸汽法 

温度 loot 

30分钟 

压力 l~1.2kg/cm 3 
湿度80% 〜 100% 



衣服、被单 

过氧乙酸 

1%-3% 

熏蒸 (lg/m 3 ) 

1小时 



甲酚皂 

1%~3% 

浸泡 

30-60 ⑽ 


书籍文件 

环氧乙烷 

1.5g/L 

熏蒸 

3小时 (20T) 

消毒物应分散堆放，不能扎紧， 


甲醛 

125mg/m 3 

熏蒸(80丈）湿度 

2小时 (80t) 

无保存价值的焚烧 

医疗器械 

过氧乙酸 

0.5% 



金属类不用过氧乙酸 


戊二醛 

2% 





氯己定 

0.1%~0.2% 

浸泡 

10-20 

器械应擦去黏液及血溃清洁后 
消毒。氣己定对炭疽、结核菌、 


煮沸法 
酒精 
过氧乙酸 

70% 

0.04% 

浸泡 

1~20⑽ 

真菌消毒应2~10小时 

皮肤（手或 

甲酚皂 

2% 

浸泡 

1 〜 20分钟 

1 〜 20分钟 

消毒后最好用流水冲洗干净， 

其他污染 

苯扎溴铵 

0.1% 

浸泡 

吸收后每人用小毛巾擦手 

部位） 

肥皂水 


流水刷洗 



体温表 

过氧乙酸 

0.5% 

浸泡 

15分钟 

炭疽患者用过的体温表先用 


酒精 

75% 

浸泡 


2% 碘酒消毒1 〜 5分钟后 70% 

酒精浸泡 

化粪池 

含氣石灰 

3 %澄清液 

浸泡 

2小时 

化粪池沉底粪便出粪时用20% 
含氣石灰充分搅拌2小时后 
排放 

垃圾 

含氯石灰 

1%~3% 

喷雾 




甲酚皂 

3%~5% 

喷雾 




焚烧法 


焚烧 



_/t: 吃瓜菜 

高锰酸钾 

1 : 5000 

浸泡 

15分钟 




传染病的隔离 

隔离 （isolation) 是指把处在传染期的患者或病原携带者，置于特定医院、病房或其他不能传染给别人的 
环境中，防止病原体向外扩散和传播，以便于管理、消毒和治疗。隔离是预防和控制传染病的重要措施，一般 
应将传染源隔离至不再排出病原体为止。 

(一） 隔离原则与方法 

1. 单独隔离传染源避免与周围人群尤其易感者不必要的接触，必须与传染源接触时应采取防护措施， 
如戴口罩、帽子、穿隔离衣、靴子、手清洁与消毒等，还要严格执行陪护和探视制度= 

2. 根据传染病传播途径的不同，采取相应的隔离与消毒措施。如呼吸道传染病患者的隔离应注意室内 
空气及痰液等呼吸道分泌物的消毒，消化道传染病应注意水源、食物等的消毒。 

3. 根据隔离期或连续多次病原检测结果，确定隔离者不再排出病原体时才能解除隔离。 

(二） 隔离的种类 

根据传染病传播的强度及传播途径的不同，采取不同的隔离方法。 

1. 严密隔离适用于霍乱、肺鼠疫、肺炭疽、 SARS 等甲类或传染性极强的乙类传染病。具体隔离方法 
如下： 

(1) 患者住单间病室，同类患者可同住一室，关闭门窗，禁止陪伴和探视患者。 

(2) 进人病室的医务人员戴口罩、帽子，穿隔离衣，换鞋，注意手清洗与消毒，必要时戴手套。 

(3) 患者分泌物、排泄物、污染物品、敷料等严格消毒。 

(4) 室内采用单向正压通气，室内的空气及地面定期喷洒消毒液或紫外线照射。 

2. 呼吸道隔离适用于流行性感冒、麻疹、白喉、水痘等通过空气飞沫传播的传染病。具体隔离方法 
如下： 

(1) 同类患者可同住一室，关闭门窗。 

(2) 室内喷洒消毒液或紫外线照射进行定期消毒。 

(3) 患者口鼻、呼吸道分泌物应消毒。 

⑷进入病室的医务人员戴口罩、帽子，穿隔离衣。 

3. 消化道隔离适用于伤寒、细菌性痢疾、甲型肝炎等通过異一口途径传播的传染病。具体隔离方法 
如下： 

(1) 同类患者可同住一室。 

(2) 接触患者时穿隔离衣、换鞋，手清洗与消毒。 

(3) 患者粪便严格消毒，患者用品、餐具、便器等单独使用并定期消毒，地面喷洒消毒液。 

(4) 室内防杀苍蝇和蟑螂。 

4. 接触隔离适用于狂犬病、破伤风等经皮肤伤口传播的疾病。具体隔离方法 如下： 

(1) 同类患者可同居一室。 

(2) 医务人员接触患者穿隔离衣、戴口罩。 

(3) 患者用过的物品和敷料等严格消毒。 

5. 昆虫隔离适用于通过蚊、蚤、虱、婢、恙螨等昆虫叮咬传播的疾病，如疟疾、斑疹伤寒等。具体的隔 
离方法主要是病室内有完善防蚊设施，以预防叮咬及杀灭上述医学昆虫。 

常见法定传染病的潜伏期、隔离期、检疫期见附表1-2。 



附表 1-2 常见法定传染病的潜伏期、隔离期、检疫期 


病名 ——一 隔离期 接触者检疫期及处理 

一般 最短~最长 


甲型 

30 

15-45 

发病日起21天 

检疫45天,每周查 ALT， 观察期间 
可注射丙种球蛋白 

病㈣ 

m 

性 

月干_ 

60-90 

28-180 

急性期隔离至 HBsAg 阴转，恢 

检疫45天，观察期间可注射乙肝疫 



复期不阴转者按病原携带者 

苗及 HBIG; 疑诊乙肝的托幼和饮食 



处理 

行业人暂停原工作 

60 

15-180 

至 ALT 恢复正常或血清 HCV 

检疫期同乙型肝炎 




RNA 阴转 


&丁型 



至血清 HDV RNA 及 HDVAg 
阴转 

检疫期同乙型肝炎 

戊型 

40 

10-75 

发病日起3周 

检疫期60天 

脊髓灰质炎 

5 〜 14 

3~35 

自发病日起消化道隔离40天， 
第1周同时呼吸道隔离 

医学观察20天，观察期间可用减毒 
活疫苗快速预防免疫 

霍乱 

8~14 

4小时~6天 

症状消失后，隔日粪便培养1 

留观5天，便培养连续3次阴性后 




次，3次阴性或症状消失后 
14天 

解除检疫，阳性者按患者隔离 

细菌性痢疾 

1~3 

数小时~7天 

至症状消失后7天或粪便培 

医学观察7天，饮食行业人员粪便 




养2~3次阴性 

培养1次阴性解除隔离 

伤寒 

8 〜 14 

3~60 

症状消失后5天起粪便培养2 
次阴性或症状消失后15天 

医学观察23天 

副伤寒甲、乙 

6 〜 10 

2~15 


医学观察15天 

副伤寒丙 

1~3 

2~15 


医学观察15天 

沙门菌食物中毒 

4-24 小时 

数小时~3天 

症状消失后连续2~3次粪便 
培养阴性可解除隔离 

同食者医学观察1~2天 

阿米巴痢疾 

7-14 

2天~1年 

症状消失后连续3次粪査溶组 
织阿米巴滋养体及包囊阴性 

饮食工作者发现溶组织阿米巴滋养 
体或包囊者应调离工作 

流行性感冒 

1~3 

数小时〜4天 

退热后48小时解除隔离 

医学观察3天，出现发热等症状应 
早期隔离 

麻疹 

8~12 

6~21 

至出疹后5天，合并肺炎至出 

易感者医学观察21 天; 接触者可肌 




疼后10天 

注丙种球蛋白 

风疹 

18 

14-21 

至出疼后5天解除隔离 

一般不检疫，对孕妇尤其孕3个月 
内者，可肌注丙种球蛋白 

流行性腮腺炎 

14-21 

8~30 

至聰腺完全消肿，约21天 

—般不检疫，幼儿园及部队密切接 
触者医学观察30天 

流行性脑脊髄 

2~3 

1~10 

至症状消失后3天，但不少于 

医学观察7天,可作咽培养，密切接 

膜炎 



发病后7天 

触的儿童服磺胺或利福平预防 

_ 

2~4 

1~7 

症状消失后连续2次咽培养 
(间隔2天，第1次于第14病日） 
阴性或症状消失后14天 

医学观察7天 

猩红热 

2~5 

1~12 

至症状消失后，咽培养连续3 
次阴性或发病后7天 

医学观察7~12天，可作咽培养 






病名 


百日咳 


潜伏期（天1 
一般 最短〜最长 

7~10 2 〜 23 


传染性非 4-7 2~21 

典型肺炎 

人感染高 2~4 1^7 

致病性禽流感 


流行性乙型脑炎 7~14 4~21 


森林脑炎 10-15 7~30 

流行性斑疹伤寒 KM4 5~23 

地方性斑疹伤寒 7~14 4-18 


恙虫病 
虱传回归热 
流行性出血热 
艾滋病 

钩端螺旋体 
腺鼠疫 


10-14 4-20 

7 〜 8 2~14 

14- 21 4 〜 60 

15- 60 9天~10年 

以上 

10 2~28 

2~4 1 〜 12 


肺鼠疫 

狂犬病 

布鲁杆菌病 
炭疽 


1~3 3小时~3天 

4 〜 12周 4天~10年 

14 7-360 

1-5 12小时~ 

12天 


淋病 

梅毒 

间日疟 

恶性疟 
二•日疟 


1〜5 

14-28 10-90 

10-15 11~25天 

长6~9个月 

7~12 

20-30 8~45 


隔离期 

至痉咳后30天或发病后40大 
隔离期3~4周 

体温正常，临床症状消失，胸 

部X线影像检査显示病灶明 

显吸收7天以上 

防蚊设备室内隔离至体温 

正常 

不隔离 

彻底灭虱隔离至退热后12天 
隔离至症状消失 


不需隔离 

彻底灭虱隔离至退热后15天 
隔离至热退 

HIV 感染 /AIDS 隔离至 HIV 
或 P24 核心蛋白血液中消失 
可以不隔离 



次(每隔3天)阴性 


就地隔离至症状消失后痰培 
养连续6次阴性 
病程中应隔离治疗 


可不隔离 

皮肤炭疽隔离至创口愈、痂皮 
脱落，其他型症状消失后2次 
(间隔3 〜 5天)培养阴性 
患病期间性接触隔离 
不隔离 

病室应防蚊、灭蚊 

病室防蚊.灭蚊 
病室防蚊、灭蚊 


_ 续表 

接触者检疫期及处理 

医学观察21大，儿 t 可用红霉素 
预防 

接触者隔离3周，流行期间来自疫 
区人员医学观察2周 
密切接触者医学观察的期限为最 
后一次綠餒 n 7大 


不笛检疫 


不笛检疫 


彻底灭虱后医学观察14天 
不需要检疫，进人疫 K 被蜱 咬伤者 
可服多西环素预防 
不需检疫 

彻底灭虱后医学观察14天 
不需检疫 

医学观察2周， HIV 感染 /AIDS 者 
不能献血 

疫水接触者检疫2周 

接触者检疫可服四环素或 SD 预防， 

发病地区进行疫区检疫 


同腺鼠疫 


被可疑犴犬病或狼咬伤者医学观 
察，并汴射疫苗及免疫血清 


不需检疫 


医学观察12天，肺炭疽密切接触者 
可用青霉素、四环素、氧氟沙星等 
预防 

对性伴侣检査，阳性者应治疗 
对性伴侣检査 


不需检疫 


榻捡疫 


不需检疫 
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病名 

潜伏期（天） 

隔离期 

一般 最短~最长 

接触者检疫期及处理 

班.氏丝虫病 

约1年 不需隔离，但病室防蚊、 

不需检疫 

马来丝虫病 

黑热病 

灭蚊 

约12周 

3~5个月 10天~2年 不需隔离，病室防蛉、灭蛉 

不需检疫 


附录二预防接种 

(窦晓光） 

品名 

性质 保存和有效期 接种对象 剂量与用法 

免疫期及复 t 


乙型肝炎 自/抗2~8弋，暗处，新生儿、婴幼儿、乙型肝炎疫苗全程需接种3针，按照对3针免疫程 
疫苗 原 严防冻结，有15岁以下未免疫0、1、6个月程序。新生儿接种乙型序无应答者可 

效期2年 人群和高危人群肝炎疫苗要求在出生后24小时内接再接种3针， 

种，越早越好。接种部位新生儿为臀并于第2次接 
前部外侧肌肉内，儿童和成人为上臂种3针乙型肝 
三角肌中部肌内 注射； 炎疫苗后 12 

① 对 HBsAg 阳性母亲的新生 儿:应 个月检测血清 
在出生后24小时内尽早(最好在出中抗 HBs, 如仍 
生后12小时内）注射乙型肝炎免疫无应答可接种 
球蛋白 (HBIG), 剂量应多 100IU， 同1针60 网 重组 
时在不同部位接种 lO^g 重组酵母酵母乙型肝炎 
或20%中国仓鼠卵母细胞 (CHO) 疫苗； 

乙型肝炎疫苗，在1个月和6个月时接种乙型肝炎 
分别接种第2和第3针乙型肝炎疫疫苗后有抗体 
苗; 也可在出生后12小时内先注射应答者的保护 
1针 HBIG, 1个月后再注射第2针效果一般至少 
HBIG, 并同时在不同部位接种一针可持续12年； 
lOp-g 重组酵母或 2(Vg CH0 乙型肝对高危人群 
炎疫苗，间隔1和6个月分别接种第应进行抗 HBs 
2和第3针乙型肝炎 疫苗； 监测，如抗 

② 对 HBsAg 阴性母亲的新生 儿:可 HBs<10ml IU/ 

用 5叫 或 10问 酵母或 lOpgCHO 乙 ml， 可给予加 
型肝炎疫苗 免疫； 强免疫 

③ 对新生儿时期未接种乙型肝炎疫 
苗的儿童 :应进 行补种剂量为 5fig 或 
10叫 重组酵母或 10叫 CHO 乙型肝 
炎 疫苗； 

④ 对成 人:建 议接种 ZOpg 酵母或 
20fi g CHO 乙型肝炎疫苗 

⑤ 对免疫功能低下或无应答 者:应 
增加疫苗的接种剂量(如 60fxg) 和 
针次 




品名 性质 

甲型肝炎减活/自/ 
毒活疫苗 病毒 

脊髓灰质炎活/自/ 
糖丸疫苗 病毒 


麻瘆疫苗 活/自/ 

病毒 


麻疹、腮腺活/自/ 
炎、风疹减毒病毒 
疫苗 

流行性乙型死/自/ 
脑炎疫苗 病毒 


甲型流感 活/自/ 

疫苗 病毒 


人用狂犬病死/自/ 
疫苗(地鼠病毒 
肾组.织培养 
疫苗） 


保存和有效期 
2~8冗，暗处保 
存，有效期3 
个月； -20弋以 
下有效期1年 
-20 t 保存 
2年,2~10冗 
保存5个月， 
20~22 丈保存 
12天 ,30~32*t 
保存2天 
210 丈 暗处保 
存，液体疫苗2 
个月，冻干疫苗 
1年，开封后1 
小时内用完 
避光保 
存 

2 〜 10丈暗处保 
存，冻干疫苗有 
效期1年，液体 
疫苗3个月 
2~10丈暗处保 
存，液体疫苗 
有效期3个月， 
冻干疫苗1年 
2~10 丈暗 处保 
存，液体疫苗 
有效期6个月， 
冻干疫苗1年 


接种对象 剂置与用法 

1岁以上儿童及三角肌处皮下注射 1.0ml 
成人 

2个月龄婴儿 出生后冬、春季服=价混合疫苗（內 

4岁 色糖丸),每隔1个月服1剂.共3剂 

每年服1全程，连续2年，7岁时再 
服1全程 


8个月龄以上的三角肌处皮下注射 0.2ml 
易感儿童 


8个月龄以上的三角肌处皮下注射 0.5ml 
易感儿童 

6个月龄至10岁皮下注射2次，间隔7~ 10天，6~ 12 
个月龄每次 0i5ml; 1~6岁 0.5ml; 
7~15岁 1.0ml; 16岁以上 2.0ml 

健康成人 疫苗 1ml 加生理盐水 4ml， 混匀喷入 

鼻内，每侧鼻孔 0.25ml ，稀释后4小 
时内用完 


被狂犬或可疑动接触后 预防: 先处理伤口，继之0、3、 
物咬伤或 抓伤； 7、14及30天各肌内注射 2ml，2~5 
被患者唾液污染岁 lml，2 岁以下 0.5ml, 伤重者注射 
伤口者 疫苗前先注射抗狂犬病血清 


森林脑炎 死/自/ 2~10弋暗处保 

疫苗 病毒 存，有效期8 

个月，25 冗以 
下1个月 

黄热病冻干活/自/ -20*t 保存有 
疫苗 病毒效期 1.5 年； 

2 〜 10弋有效期 
6个月 

腮腺炎疫苗 活/自/ 2~8t 或 (VC 以 

病毒 下保存，有效 

期 1.5 年 


流行区居民及进 
入该区的非流行 
区者 


皮下注射2次，间隔7~10天，2~6岁 
每次 0.5ml ;7~9岁 岁 


岀国进人流行区用灭菌生理盐水 5m] ,溶解后皮下注 
或从事黄热病研射 0.5ml, 水溶液保持低温，1小时内 
究者 用完 


8个月龄以上易〔角肌皮下注射 0.5ml 
感者 


免疫期及复种 
免疫期4年 
以上 


免疫期3~5年， 
4 岁时 加强1次 


免疫期 4-6 年， 
7岁时复种1次 


免疫期11年， 
11-12 岁时复 
种1次 

免疫期1年， 
以后每年加强 
1次，剂量同左 


免疫期6~10 
个月 


免疫期3个 
月； 全程免疫 
后3 〜 6个月再 
被咬伤，需加 
强注射2针， 
间隔1 阛; 6个 
月以后再被咬 
伤，全程注射 
免疫期1 年； 
每年加强注射 
1年，剂置同 
初种 

免疫期10年 


免疫期10年 





性质保存和有效期 接种对象 
死/自/ 2~10冗暗处保流行区人群 
立克 存，有效期1 
次体 年，不得冻结 

死/自/ 2-8 1 暗处流行区7岁以 


皮下注射3次，相隔 5 ~10天，1~6 
岁分别注射 0.3~0.4ml、0.6~0.8ml、 
0.6~0.8ml， 15岁以上分别注射 0.5ml 、 
1.0ml、1.0ml 

皮下注射2次，相隔7~10天,分别注 
射 1.0ml 及 2.0ml, 7~13岁减半 


活/自/ 2-10$ 液体菌 
细菌 苗有效期6个 
月，冻干菌苗 


于出生后 24-48 小时皮内注射 0.1ml 


死/自/ 2~10弋暗处 
细菌 保存，有效期1 


皮下注射3次，间隔7~10天,1 〜 6岁 
分别注射 0.2ml ^0.3ml>0.3ml;7~ 14 
岁 0.3ml、0.5ml、0.5ml ; 15 岁以上 
0.5ml、1.0ml、1.0ml 


皮下注射 2 次，间隔7~10天，6岁免疫期3~6个 
以下分别注射 0.2ml、0.4ml ; 7~14 岁月，每年加强 


活/自/ 2~10丈暗处 
细菌保存，有效期 


皮上划痕法，每人 0.05ml, 儿童划1 
个“#”字。成人划2个“#”字，长 
l~1.5cm, 相距 2~3cm, 划破表皮即 
可，严禁注射 

皮肤划痕法 :每人 0.05ml。 2 〜 6岁划 
1个“#”字，7~12岁划2个“#”字，14 
岁以上划3个“#”字，长 l~1.5cm， 相 


活/自/ 2~10*t 暗处保 
细菌 存，有效期1 
年; 25*(： 以下 
有效期1年 


皮上划痕法，滴2滴菌苗于上臂外免疫期1年， 
侧，相距 3~4cm， 每滴划“#”字，长每年复种 
l~1.5cm， 严禁注射 


死/自/ Z-lOt 保存， 
细菌和有效期 1.5 年 


3个月龄至7岁 全程免疫，第1年间隔4~8阇肌内注 

射2次，第2年1次。剂量均为 0.5ml 
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续表 


品名 

性质 

保存和有效期 

接种对象 

剂 i 与用法 

免疫期及复种 

吸附精制白 

自/类 

25丈以下暗处 

6个月龄至12岁 

皮下注射2次，每次 0.5ml; 相隔 

免疫期3~5年， 

喉类毒素 

毒素 

保存，有效期3 

儿童 

4~8周 

第2年加强1 



年，不可冻结 



次 0.5ml， 以后 
每: ^5年复种 






1 次 0.5ml 

吸附精制破 

自/类 

25 弋以 下暗处 

发生创伤机会较 

全程免 疫:第 1年相距4~8周肌内注 

免疫期5~10年， 

伤风类毒素 

毒素 

保存，有效期3 

多的人群 

射2次，第2年1次，剂均为 0.5ml 

每10年加强 



年，不可冻结 



注射1次 0.5ml 

精制白喉抗 

被/抗 

2~10丈保存， 

白喉患者，未预 

治疗 :根 据病情，肌内或静脉注射3 

免疫期3周 

毒素 

毒素 

液状品保存2 

防接种的密切接 

万~10万 U; 预防: 接触#皮 T 或肌 




年，冻干品3~ 

5年 

触者 

内注射 1000-2000U 


Q 热疫苗） 

死/自/ 

2~10弋暗处 

畜牧、屠宰、制 

皮下注射3次，每次间隔7天，剂量 



立克 

保存 

革、肉乳加工及 

分别为 0.25ml、0_5ml、1.0ml 



次体 


有关实验室医务 
人员 



精制破伤风 

被/抗 

2~10弋保存， 

破伤风患者及创 

治疗: 肌内或静脉注射 5万~20 万II - 

免疫期3周 

抗毒素 

毒素 

液状品有效期 

伤后有发生本病 

儿童剂量相同。新生儿24小时内用 




3~4年，冻干品 

可能者 

半量 




5年 


预 防:皮 下或肌内注射1500-30001;， 
伤势严重者加倍 


多价精制气 

被/抗 

2~10丈保存， 

受伤后有发生本 

治疗: 首次静脉注射3 万〜 5万 U ，可 

免疫期3周 

性坏疽抗毒 

毒素 

液状品有效期 

病可能者及气性 

同时适量注射于伤口周围组织。预 


素 


3~4年,冻干品 

5年 

坏疽患者 

防:皮 下或肌内注射1万 U 


精制肉毒抗 

被/抗 

2-10X； 保存, 

肉毒素中毒患者 

治 疗:首 次肌内注射或静滴丨万〜2 

免疫期3周 

毒素 

毒素 

液状品有效期 

及可疑中毒者 

万 U 以后视情况而定 




3~4年,冻干品 

5年 


预 防:皮 下或肌内注射 1000-2000U 


精制抗狂犬 

被/免 

2~10弋保存, 

被可疑动物严重 

成人 0.5~lml/kg， 总置1/2伤口周围 

免疫期3周 

病血清 

疫血清 

液状品有效期 

咬伤者 

注射，1/2肌内注射，咬伤当天或3 




3~4年,冻干品 


天内与狂犬病疫苗 合用； 儿童量为 




5年 


1.5ml/kg 


乙型肝炎免 

被/免 

2~10弋保存， 

HBsAg (尤其 

新生儿出生24小时内肌内注射 

免疫期2个月 

疫球蛋门） 

疫球蛋 

有效期2年 

HBeAg) 阳性母 

多 100U;3 个月龄及6个月龄各汴射 



白 


亲的新生婴儿及 

1 次; 或与乙肝疫苗合用如 前述； 意 





意外受 HBeAg 阳 
性血清污染者 

外污染者肌内注射 200-40011 


人丙种球 

被/球 

2~10冗保存， 

丙球缺乏症，甲 

治疗: 每次肌内注射 0.15ml/kg。 预防 

免疫期3周 

蛋白 

蛋白 

有效期2年 

型肝炎、麻疹密 

甲肝: 儿童每次肌内注射 0.05~0. 1 ml/ 





切接触者等 

kg， 成人 3ml。 预防麻 疹：肌 内注射 






0.05~1.5ml/kg。 儿童最多 6ml 



i i - :活：活疫 < 菌 > 苗; 死 :死疫 (菌） 苗；自：自 动 免疫;被: 被动免疫 




.励 


儿童计划免疫方案 


初种月龄 



出生 24-48 小时内 
1个月 


初 种 

疫苗种类 

乙型肝炎疫苗第1针 
卡介苗 

乙型肝炎疫苗第2针 


3个月 
4个月 
5个月 
6个月 


脊髓灰质炎三型混合疫苗 
百白破菌苗第1针 
脊髓灰质炎三型混合疫苗 
百白破菌苗第2针 
脊髄灰质炎三型混合 
疫苗百白破菌苗第3针 


流行性 

乙型肝 


乙型脑炎疫苗 * 
炎疫苗第3针 


8个月 _ 麻疹疫苗 _ 

汴： * 冃前未列人计划免疫内容，城市儿童普遍接种 


复 种 _ 

复种年龄 疫苗种类 

1周岁 流行性脑脊髓膜炎疫苗 


2周岁 百白破菌苗 

4周岁 脊髓灰质炎三型混合疫苗 


小学一年级 百白破菌苗 

麻疹疫苗、卡介苗 
乡村中学一年级 卡介苗 


2、4周岁 流行性乙型脑炎疫苗 

小学一年级、三年级 

2、4周岁_ 流行性脑脊髓膜炎疫苗 


(宁琴） 


附录三中华人民共和国传染病防治法 


1989年2月21日第七届全国人民代表大会常务委员会第六次会议通过。 

2004年8月28日第十届全国人民代表大会常务委员会第十一次会议修订。 

第一章总 则 

第一条为了预防、控制和消除传染病的发生与流行，保障人体健康和公共卫生.制定本法。 

第二条国家对传染病防治实行预防为主的方针，防治结合、分类管理、依靠科学、依靠群众。 

第三条本法规定的传染病分为甲类、乙类和丙类。 

甲类传染病是指:鼠疫、霍乱。 

乙类传染病 是指: 传染性非典型肺炎、艾滋病、病毒性肝炎、脊髓灰质炎、人感染高致病性禽流^、麻瘆、 
流1十性出血热、狂犬病、流行性乙型脑炎、登革热、炭疽、细菌性和阿米巴性痢疾、肺结核、伤寒和副伤寒、 
流行性脑脊髓膜炎、百日咳、白喉、新生儿破伤风、猩红热、布鲁氏菌病、淋病、梅毒、钩端螺旋体病、血吸虫 
病、疟疾。 

丙类传染病是指:流行性感冒、流行性腮腺炎、风疹、急性出血性结膜炎、麻风病、流行性和地方性斑疹伤 
寒、黑热病、包虫病、丝虫病,除霍乱、细菌性和阿米巴性痢疾、伤寒和副伤寒以外的感染性腹泻病。 

上述规定以外的其他传染病,根据其暴发、流行情况和危害程度,需要列人乙类、丙类传染病的，由国务 
院卫生行政部门决定并予以公布。 

第四条对乙类传染病中传染性非典型肺炎、炭疽中的肺炭疽和人感染髙致病性禽流感,采取本法所称 
甲类传染病的预防、控制措施。其他乙类传染病和突发原因不明的传染病需要采取本法所称甲类传染病的 
预防、控制措施的，由国务院卫生行政部门及时报经国务院批准后予以公布、实施。 

省、自治区、直辖市人民政府对本行政区域内常见、多发的其他地方性传染病，可以根据情况决定按照乙 
类或者丙类传染病管理并予以公布，报国务院卫生行政部门备案。 

第五条各级人民政府领导传染病防治工作。 

县级以卜_人民政府制宙侔®痣防治规划#纽织4施.律*餹令倍逛病防•冶的疾病预防捽制.医疔敕治和 



监督管理体系 ； 

第六条国务院卫生行政部门主管全国传染病防治及其监督管理工作。县级以上地方人民政府卫生行 
政部门负责本行政区域内的传染病防治及其监督管理工作。 

县级以上人民政府其他部门在各自的职责范围内负责传染病防治工作。 

军队的传染病防治工作，依照本法和国家有关规定办理，由中国人民解放军 _11 生主管部门实施监督 
管理 C 

第七条各级疾病预防控制机构承担传染病监测、预测、流行病学调査、疫情报告以及其他预防、控制 
工作-- 

医疗机构承担与医疗救治有关的传染病防治工作和责任区域内的传染病 预防丁.作： 城市社区和农村基 
层医疗机构在疾病预防控制机构的指导下，承担城市社区、农村基层相应的传染病防治丁.作 C 

第八条国家发展现代医学和中医药等传统医学，支持和鼓励开展传染病防治的科学研究，提高传染病 
防治的科学技术水平。 

国家支持和鼓励开展传染病防治的国际合作。 

第九条国家支持和鼓励单位和个人参与传染病防治工作。各级人民政府应当完善有关制度,方便单 
位和个人参与防治传染病的宣传教育、疫情报告、志愿服务和捐赠活动 C 

居民委员会、村民委员会应当组织居民、村民参与社区.农村的传染病预防与控制活动。 

第十条国家开展预防传染病的健康教育。新闻媒体应当无偿开展传染病防治和公共卫生教育的公益 
宣传. ： 

各级各类学校应当对学生进行健康知识和传染病预防知识的教育。 

医学院校应当加强预防医学教育和科学研究,对在校学生以及其他与传染病防治相关人员进行预防医 
学教育和培训，为传染病防治工作提供技术支持。 

疾病预防控制机构、医疗机构应当定期对其工作人员进行传染病防治知识、技能的培训。 

第+—条对在传染病防治工作中做出显著成绩和贡献的单位和个人，给予表彰和奖励= 

对因参与传染病防治工作致病.致残、死亡的人员，按照有关规定给予补助、抚恤。 

第十二条在中华人民共和国领域内的一切单位和个人,必须接受疾病预防控制机构、医疗机构有关传 
染病的调査.检验、采集样本、隔离治疗等预防、控制措施，如实提供有关情况疾病预防控制机构、医疗机构 
不得泄露涉及个人隐私的有关信息、资料 t 

M 生行政部门以及其他有关部门.疾病预防控制机构和医疗机构因违法实施行政管理或者预防、控制措 
施.侵犯单位和个人合法权益的,有关单位和个人可以依法申请行政复议或者提起诉讼： 


第二章传染病预防 

第十三条各级人民政府组织开展群众性卫生活动，进行预防传染病的健康教育,倡导文明健康的生活 
方式,提高公众对传染病的防治意识和应对能力，加强环境卫生建设，消除鼠害和蚊、蝇等病媒生物的危害。 

各级人民政府农业，水利.林业行政部门按照职责分 T. 负责指导和组织消除农田.湖区、河流、牧场、林区 
的鼠害4血吸虫危害，以及其他传播传染病的动物和病媒生物的危害 ■_ 

铁路.幺通，民用航空行政部门负责组织消除交通 r. 具以及相关场所的鼠害和蚊，姆等病媒生物的危害。 

第十四条地方各级人民政府应当有计划地建设和改造公共卫生设施，改善饮用水 ii 生条件.对污水、 
污物.粪便进行无害化处置 .1 

第+五条 M 家实行有计划的预防接种 制度。 国务院卫生行政部门和省、自治区、直辖市人民政府卫生 
行政部 f h 根据传染病预防，控制的需要，制定传染病预防接种规划并组织 实施。 用于预防接种的疫苗必须 
符合 M 家质逢 标准 

H 家对儿童实行预防接种证 制度： 闰家免疫规划项 H 的预防接种实行免费-医疗机构，疾病预防控制 
机构 Mii.fi 的监栌人丐栩百面>会 e 证计榕等预防接种 . 具体办法 由闺务 院制定 



附录 ■ 

第十六条国家和社会应当关心、帮助传染病病人、病原携带者和疑似传染病病人，使其得到及时救治 t 
任何单位和个人不得歧视传染病病人、病原携带者和疑似传染病病人。 

传染病病人、病原携带者和疑似传染病病人，在治愈前或者在排除传染病嫌疑前，不得从事法律、行政法 
规和 M 务院卫生行政部门规定禁止从事的易使该传染病扩散的工作。 

第十七条国家建立传染病篮测制度。 

N 务院卫生行政部门制定国家传染病 fi 测规划和方案。省、自治区、直辖市人民政府卫生行政部门根据 
国家传染病监测规划和方案，制定本行政区域的传染病监测计划和工作方案。 

各级疾病预防控制机构对传染病的发生、流行以及影响其发生、流行的因素,进行 监测; 对国外发生、国 
内尚未发生的传染病或者国内新发生的传染病，进行监测。 

第+八条各级疾病预防控制机构在传染病预防控制中履行下列 职责： 

(-) 实施传染病预防控制规划、计划和 方案； 

(二）收集、分析和报告传染病监测信息，预测传染病的发生、流行 趋势； 

(•) 开展对传染病疫情和突发公共卫生事件的流行病学调查、现场处理及其效果 评价； 

(四） 开展传染病实验室检测、诊断、病原学 鉴定； 

(五） 实施免疫规划，负责预防性生物制品的使用管理； 

(. 六）开展健康教育、咨询，普及传染病防治 知识； 

(七）指导、培训下级疾病预防控制机构及其工作人员开展传染病监测 工作； 

CA) 开展传染病防治应用性研究和卫生评价，提供技术咨询。 

国家、省级疾病预防控制机构负责对传染病发生、流行以及分布进行监测,对重大传染病流行趋势进行 
预测，提出预防控制对策，参与并指导对暴发的疫情进行调查处理，开展传染病病原学鉴定，建立检测质量控 
制体系，开展应用性研究和卫生评价。 

设区的市和县级疾病预防控制机构负责传染病预防控制规划、方案的落实，组织实施免疫、消毒、控制病 
媒生物的危害，普及传染病防治知识，负责本地区疫情和突发公共卫生事件监测、报告，开展流行病学调査和 
常见病原微生物检测。 

第十九条国家建立传染病预警制度。 

国务院卫生行政部门和省、自治区、直辖市人民政府根据传染病发生、流行趋势的预测.及时发出传染病 
预警，根据情况予以公布。 

第二十条县级以上地方人民政府应当制定传染病预防、控制预案，报上一级人民政府备案 •- 
传染病预防、控制预案应当包括以下主要 内容： 

<-) 传染病预防控制指挥部的组成和相关部门的职责； 

(二） 传染病的监测、信息收集、分析、报告、通报 制度； 

( 疾病预防控制机构、医疗机构在发生传染病疫情时的任务与 职责； 

(四） 传染病暴发、流行情况的分级以及相应的应急工作 方案； 

(五） 传染病预防、疫点疫区现场控制，应急设施、设备、救治药品和医疗器械以及其他物资和技术的储备 
与调用。 

地方人民政府和疾病预防控制机构接到国务院卫生行政部门或者省、自治区、直辖市人民政府发出的传 
染病预聱后,应当按照传染病预防、控制预案，采取相应的预防、控制措施 c 

第二十一条医疗机构必须严格执行国务院卫生行政部门规定的管理制度、操作规范，防止传染病的医 
源性感染和医院感染。 

医疗机构应当确定专门的部门或者人员，承担传染病疫情报告、本单位的传染病预防、控制以及 责任区 
域内的传染病预防工作;承担医疗活动中与医院感染有关的危险因素监测、安全防护、消毒、隔离和医疗废物 
处置 I+. 作。 

疾病预防控制机构应当指定专门人员负责对医疗机构内传染病预防工作进行指导、考核，开展流行病学 



第二十二条疾病预防控制机构、医疗机构的实验室和从事病原微生物实验的单位，应当符合国家规定 
的条件和技术标准，建立严格的监督管理制度，对传染病病原体样本按照规定的措 施实行 严格监督管理，严 
防传染病病原体的实验室感染和病原微生物的扩散。 

第二十三条采供血机构、生物制品生产单位必须严格执行国家有关规定.保证血液、血液制品的质量。 
禁止非法采集血液或者组织他人出卖血液。 

疾病预防控制机构、医疗机构使用血液和血液制品，必须遵守国家有关规定，防止因输入血液、使用血液 
制品引起经血液传播疾病的发生。 

第二十四条各级人民政府应当加强艾滋病的防治工作，采取预防、控制措施，防止艾滋病的传播。具 
体办法由国务院制定。 

第二十五条县级以上人民政府农业、林业行政部门以及其他有关部门，依据各自的职责负责与人畜共 
患传染病有关的动物传染病的防治管理工作。 

与人畜共患传染病有关的野生动物、家畜家禽，经检疫合格后，方可出售、 运输： 

第二十六条国家建立传染病菌种、毒种库。 

对传染病菌种、毒种和传染病检测样本的采集、保藏、携带、运输和使用实行分类管理，建 立健全 严格的 
管理制度。 

对可能导致甲类传染病传播的以及国务院卫生行政部门规定的菌种、毒种和传染病检测样本，确需采 
集、保藏、携带、运输和使用的，须经省级以上人民政府卫生行政部门 批准： 具体办法由同务院制定。 

第二+七条对被传染病病原体污染的污水、污物、场所和物品，有关单位和个人必须在疾病预防控制 
机构的指导下或者按照其提出的卫生要求，进行严格消毒 处理; 拒绝消毒处理的，由当地卫生行政部门或者 
疾病预防控制机构进行强制消毒处理。 

第二十八条在国家确认的自然疫源地计划兴建水利、交通、旅游 、能 源等大型建设项目的，应当事先由 
省级以上疾病预防控制机构对施工环境进行卫生调查。建设单位应当根据疾病预防控制机构的意见，采取 
必要的传染病预防、控制措施。施工期间，建设单位应当设专人负责工地上的卫生防疫丁.作。工程竣工后， 
疾病预防控制机构应当对可能发生的传染病进行监测。 

第二十九条用于传染病防治的消毒产品、饮用水供水单位供应的饮用水和涉及饮用水卫生安 全的产 
品，应当符合国家卫生标准和卫生规范。 

饮用水供水单位从事生产或者供应活动，应当依法取得卫生许可证。 

生产用于传染病防治的消毒产品的单位和生产用于传染病防治的消毒产品，应当经省级以上人民政府 
卫生行政部门审批。具体办法由国务院制定。 

第 、拿 疫情报罟、 M 报和公也 

第三十条疾病预防控制机构、医疗机构和采供血机构及其执行职务的人员发现本法规定的传染病疫 
情或者发现其他传染病暴发、流行以及突发原因不明的传染病时，应当遵循疫情报告属地管理原则，按照国 
务院规定的或者国务院卫生行政部门规定的内容、程序、方式和时限报告。 

军队医疗机构向社会公众提供医疗服务，发现前款规定的传染病疫情时，应当按照闰务院卫生行政部门 
的规定报告。 

第三十一条任何单位和个人发现传染病病人或者疑似传染病病人时，应当及时向附近的疾病预防控 
制机构或者医疗机构报告。 

第三十二条港口、机场、铁路疾病预防控制机构以及国境卫生检疫机关发现甲类传染病病人、病原携 
带者、疑似传染病病人时，应当按照国家有关规定立即向国境口岸所在地的疾病预防控制机构或者所在地县 
级以卜.地方人民政府卫生行政部门报告并互相通报。 

第三十三条疾病预防控制机构应当主动收集、分析、调查、核实传染病疫情信息接到甲类、乙类传染 



附录 ' 83^^ 

病疫情报告或者发现传染病暴发、流行时，应当立即报告当地卫生行政部门，由当地卫生行政部门立即报告 
街地人民政府,同时报告上级卫生行政部门和国务院卫生行政部门。 

疾病预防控制机构应当设立或者指定专门的部门、人员负责传染病疫情信息管理工作，及时对疫情报告 
进行核实、分析。 

第三十四条县级以上地方人民政府卫生行政部门应当及时向本行政区域内的疾病预防控制机构和医 
疗机构通报传染病疫情以及监测、预警的相关信息。接到通报的疾病预防控制机构和医疗机构应当及时告 
知本单位的有关人员。 

第三十五条同务院卫生行政部门应当及时向国务院其他有关部门和各省、自治区、直辖市人民政府卫 
生夺纟政部『 ] 通报全国传染病疫情以及监测、预警的相关信息。 

毗邻的以及相关的地方人民政府卫生行政部门，应当及时互相通报本行政区域的传染病疫情以及监测、 

预矜的相关信息。 

县级以上人民政府有关部门发现传染病疫情时，应当及时向同级人民政府卫生行政部门通报 c 
屮 N 人民解放军卫生主管部门发现传染病疫情时，应当向国务院卫生行政部门通报。 

第三十六条动物防疫机构和疾病预防控制机构，应当及时互相通报动物间和人间发生的人畜共患传 
染病疫情以及相关信息。 

第三十七条依照本法的规定负有传染病疫情报告职责的人民政府有关部门、疾病预防控制机构、医疗 
机构、采供血机构及其工作人员，不得隐瞒、谎报、缓报传染病疫情。 

第三十八条国家建立传染病疫情信息公布制度。 

闺务院卫生行政部门定期公布全国传染病疫情信息。省、自治区、直辖市人民政府卫生行政部门定期公 
布本行政区域的传染病疫情信息。 

传染病暴发、流行时，国务院卫生行政部门负责向社会公布传染病疫情信息，并可以授权省、自治区、直 
辖市人民政府卫生行政部门向社会公布本行政区域的传染病疫情信息。 

公布传染病疫情信息应当及时、准确。 

第四章疫情控制 


第三十九条医疗机构发现甲类传染病时，应当及时采取下列 措施： 

(-) 对病人、病原携带者，予以隔离治疗，隔离期限根据医学检查结果 确定； 

(二）对疑似病人，确诊前在指定场所单独隔离 治疗； 

d 对医疗机构内的病人、病原携带者、疑似病人的密切接触者，在指定场所进行医学观察和采取其他 
必要的预防措施。 

拒绝隔离治疗或者隔离期未满擅自脱离隔离治疗的，可以由公安机关协助医疗机构采取强制隔离治疗 

措施 

医疗机构发现乙类或者丙类传染病病人，应当根据病情采取必要的治疗和控制传播措施。 

医疗机构对本单位内被传染病病原体污染的场所、物品以及医疗废物，必须依照法律、法规的规定实施 
消毒和无害化处置。 

第四十条疾病预防控制机构发现传染病疫情或者接到传染病疫情报告时，应当及时采取下列 措施： 
(一）对传染病疫情进行流行病学调査，根据调査情况提出划定疫点、疫区的建议，对被污染的场所进行 
K 牛处理 ，对密切接触者，在指定场所进行医学观察和采取其他必要的预防措施，并向卫生行政部门提出疫 
情控制 方案； 

(-) 传染病暴发、流行时,对疫点、疫区进行卫生处理，向卫生行政部门提出疫情控制方案，并按照卫生 
行政部 门的要求采取 措施； 

( •:) 指导下级疾病预防控制机构实施传染病预防、控制措施，组织、指导有关单位对传染病疫情的处理： 
第四十一条对已经发生甲类传染病病例的场所或者该场所内的特定区域的人员，所在地的县 级以匕 



地方人民政府可以实施隔离措施，并同时向上一级人民政府 报告; 接到报告的上级人民政府位当即时作出是 
否批准的决定。上级人民政府作出不予批准决定的，实施隔离措施的人民政府应当 i 即解除隔离措施。 

在隔离期间，实施隔离措施的人民政府应当对被隔离人员提供生活保障;被隔离人员有】'.作单位的 ，所 
在单位不得停止支付其隔离期间的工作报酬<= 

隔离措施的解除，由原决定机关决定并宣布= 

第四十二条传染病暴发、流行时，县级以上地方人民政府应当立即组织力 tt, 按照 M 防.控制预案进行 
防治，切断传染病的传播途径,必要时，报经上一级人民政府决定，可以采取下列紧急措施并予以公告： 

(一） 限制或者停止集市、影剧院演出或者其他人群聚集的 活动； 

(二） 停： T.、 停业、停课； 

(•：) 封闭或者封存被传染病病原体污染的公共饮用水源、食品以及相关 物品； 

(四） 控制或者扑杀染疫野生动物、家畜 家禽； 

(五） 封闭可能造成传染病扩散的场所。 

上级人民政府接到下级人民政府关于采取前款所列紧急措施的报告时，应当即时作出决定 r 

紧急措施的解除，由原决定机关决定并宣布。 

第四+三条甲类、乙类传染病暴发、流行时，县级以上地方人民政府报经上一级人民政府决定，可以宣 
布本行政区域部分或者全部为 疫区; 国务院可以决定并宣布跨省、自治 Lx」， 直辖市的疫 K 县级 U tJ 也方人 
民政府可以在疫区内采取本法第四十二条规定的紧急措施，并可以对出人疫区的人员、物资和夂通I:具实施 
卫生检疫 3 

省、自治区、直辖市人民政府可以决定对本行政区域内的甲类传染病疫 K 实施封 锁; 但是.封锁大、中城 
市的疫区或者封锁跨省、自治区、直辖市的疫区,以及封锁疫区导致中断干线夂通或#封锁 M 境的，由国务院 
决定= 

疫区封锁的解除,由原决定机关决定并宣布 D 

第四+四条发生甲类传染病时,为了防止该传染病通过交通工具及其乘运的人员、物资传播，可以实 
施交通卫生检疫 ； 具体办法由国务院制定 

第四十五条传染病暴发、流行时,根据传染病疫情控制的需要，闰务院有权在全《范《或者跨省，自治 
K、 直辖市范围内，县级以上地方人民政府有权在本行政区域内紧急调集人员或者调用储备物资，临时征用 
房交通具以及相关设施、设备。 

紧急调集人员的，应当按照规定给予合理报酬。临时征用房屋、交通 l:H 以及相关设施、设备的,应当依 
法给予 补偿; 能返还的，应当及时返还。 

第四十六条患甲类传染病，炭疽死亡的，应当将尸体 * 即进行卫生处就近火化患其他传染病死 
f :的，必要时，应当将尸体进行卫生处理后火化或者按照规定深埋。 

为杳找传染病病因 ，医疗 机构在必要时可以按照国务院卫生行政部 I' j 的规定，对传染病病人/ ^本或者 
疑似传染病病人尸体进行解剖査验,并应当告知死者家属。 

第四十七条疫区中被传染病病原体污染或者可能被传染病病原体污染的物品.经消毐 H 1 ■以使用的.应 
'^在 3地疾病《防控制机构的指导下，进行消毒处理后，方可使用、出售和运输 

第四十八条发生传染病疫情时，疾病预防控制机构和省级以上人民政府 li 生行政部 f 】指派的其他 1 J' 
传染病有关的专业技术机构，可以进人传染病疫点、疫区进行调査、采集样本.技术分析和检验 

第四十九条传染病暴发，流行时,药品和医疗器械生产、供应单位应当及时少产 .供设 防治传染病的药 
品和 疗器慽 铁路，夂通，民用航空经营单位必须优先运送处理传染病疫情的人 M 以及防治传染病的药品 
和昧分器械 县级以 h 人民政府有关部门应当做好组织协调I:作 •. 

第 / i 存 V 救治 

第五+条 ft 级以卜_人民政府应当加强和完善传染病医疗救治服务 M 络的建设.指定具备传染病救治 



m m ^ 

条件和能力的医疗机构承担传染病救治任务，或者根据传染病救治需要设置传染病医院。 

' 第五 +— 条医疗机构的基本标准、建筑设计和服务流程，应当符合预防传染病医院感染的要求。 

医疗机构应当按照规定对使用的医疗器械进行 消毒; 对按照规定一次使用的医疗器具，应当在使用后予 

以销毁:- 

K 疗机构应当按照国务院卫生行政部门规定的传染病诊断标准和治疗要求,采取相应措施，提高传染病 
g 疗救治能力。 

第五+二条医疗机构应当对传染病病人或者疑似传染病病人提供医疗救护、现场救援和接诊治疗，书 
写病历 id 录以及其他有关资料,并妥善保管。 

医疗机构应当实行传染病预检、分诊 制度; 对传染病病人、疑似传染病病人，应当引导至相对隔离的分诊 
点进行初诊。医疗机构不具备相应救治能力的，应当将患者及其病历记录复印件一并转至具备相应救治能 
力的医疗机构。具体办法由国务院卫生行政部门规定。 

第六章监督管理 

第五十三条县级以上人民政府卫生行政部门对传染病防治工作履行下列监督检查职责： 

(一） 对下级人民政府卫生行政部门履行本法规定的传染病防治职责进行监督检查； 

(二） 对疾病预防控制机构、医疗机构的传染病防治工作进行监督检查； 

(彐） 对采供血机构的采供血活动进行监督 检查； 

(四） 对用于传染病防治的消毒产品及其生产单位进行监督检查，并对饮用水供水单位从事生产或者供 
应活动以及涉及饮用水卫生安全的产品进行篮督 检查； 

(五） 对传染病菌种、毒种和传染病检测样本的采集、保藏、携带、运输、使用进行监督&«; 

.六）对公共场所和有关单位的卫生条件和传染病预防、控制措施进行监督检查。 

省级以上人民政府卫生行政部门负责组织对传染病防治重大事项的处理。 

第五十四条县级以上人民政府卫生行政部门在履行监督检查职责时，有权进人被检查单位和传染病 
疫情发生现场调查取证，查阅或者复制有关的资料和采集样本。被检查单位应当予以配合，不得拒绝、阻 
第五十五条县级以上地方人民政府卫生行政部门在履行监督检查职责时,发现被传染病，原体污染 
的公共饮用水源、食品以及相关物品，如不及时采取控制措施可能导致传染病传播、流行的，可以采取封闭公 
共饮用水源、封存食品以及相关物品或者暂停销售的临时控制措施，并予以检验或者进行消毒。经检验，属 
于被污染的食品，应当予以销毁;对未被污染的食品或者经消毒后可以使用的物品当解除控制措施。 

第五十六条卫生行政部门工作人员依法执行职务时，应当不少于两人，并出示执法证件，填写卫生执 
法文书。 

卫生执法文书经核对无误后，应当由卫生执法人员和当事人签名。当事人拒绝签名的，卫生执法人员应 
当注明情况。 

第五+七条卫生行政部门应当依法建立健全内部监督制度，对其工作人员依据法定职权和程序履行 
职责的 If 况进行监督。 

上级卫生行政部门发现下级卫生行政部门不及时处理职责范围内的事项或者不履行职责的，应当责令 
纠正或者直接予以 处理。 

第五+八条卫生行政部门及其工作人员履行职责,应当自觉接受社会和公民的监督。单位和个人有 
权向 t 级人民政府及其卫生行政部门举报违反本法的行为。接到举报的有关人民政府或者其卫生行政部门， 
应当及时调査处理。 

第七章保障措施 

第五+九条国家将传染病防治工作纳人国民经济和社会发展计划，县级以上地方人民政府将传染病 
防治 r. 作纳人本行政区域的国民经济和社会发展计划。 



第六十条县级以上地方人民政府按照本级政府职责负责本行政区域内传染病预防、控制、监督工作的 
日常经费。 

国务院卫生行政部门会同国务院有关部门，根据传染病流行趋势,确定全国传染病预防、控制、救治、监 
测、预测、预警、监督检查等项目。中央财政对困难地区实施重大传染病防治项目给予补助- 

省、自治区、直辖市人民政府根据本行政区域内传染病流行趋势，在国务院卫生行政部门确定的项目范 
围内,确定传染病预防、控制、监督等项目，并保障项目的实施经费。 

第六 +— 条国家加强基层传染病防治体系建设，扶持贫困地区和少数民族地区的传染病防治工作。 

地方各级人民政府应当保障城市社区、农村基屋传染病预防工作的 经费： 

第六十二条国家对患有特定传染病的困难人群实行医疗救助，减免 K 疗费用 ： 具体办法由国务院卫 
生行政部门会同国务院财政部门等部门制定。 

第六十三条县级以上人民政府负责储备防治传染病的药品、医疗器械和其他物资，以备调用 C 

第六+四条对从事传染病预防、医疗、科研、教学、现场处理疫情的人员，以及在生产、 r. 作中接触传染 
病病原体的其他人员，有关单位应当按照国家规定,采取有效的卫生防护措施和医疗保健措施，并给予适当 
的津贴。 

第八章法律责任 

第六十五条地方各级人民政府未依照本法的规定履行报告职责,或者隐瞒.谎报、缓报传染病疫情，或 
者在传染病暴发、流行时，未及时组织救治、采取控制措施的,由上级人民政府责令改正,通报批评;造成传染 
病传播、流行或者其他严重后果的,对负有责任的主管人员，依法给予行政处分;构成犯罪的,依法追究刑事 
责任。 

第六+六条县级以上人民政府卫生行政部门违反本法规定，有下列情形之一的，由本级人民政府、上 
级人民政府卫生行政部门责令改正，通报 批评; 造成传染病传播、流行或者其他严重后果的，对负有责任的主 
管人员和其他直接责任人员,依法给予行政 处分; 构成犯罪的,依法追究刑事 责任： 

(一） 未依法履行传染病疫情通报、报告或者公布职责，或者隐瞒、谎报、缓报传染病疫 情的； 

(二） 发生或者可能发生传染病传播时未及时采取预防、控制措施的； 

(三） 未依法履行监督检查职责，或者发现违法行为不及时查 处的； 

(四） 未及时调查、处理单位和个人对下级卫生行政部门不履行传染病防治职责的举 报的； 

(五） 违反本法的其他失职、渎职行为„ 

第六+七条县级以上人民政府有关部门未依照本法的规定履行传染病防治和保障职责的，由本级人 
民政府或者上级人民政府有关部门责令改正，通报 批评; 造成传染病传播、流行或者其他严重后果的.对负有 
责任的主管人员和其他直接责任人员,依法给予行政 处分; 构成犯罪的,依法追究刑事责任。 

第六+八条疾病预防控制机构违反本法规定，有下列情形之一的，由县级以上人民政府卫生行政部门 
责令限期改正，通报批评，给予 警告; 对负有责任的主管人员和其他直接责任人员,依法给 f 降级、撤职、开除 
的处分，并可以依法吊销有关责任人员的执业证书;构成犯罪的,依法追究刑事 责任： 

(一） 未依法履行传染病监测职 责的； 

(二） 未依法履行传染病疫情报告，通报职责，或者隐瞒、谎报.缓报传染病疫 情的； 

(―:.)未主动收集传染病疫情信息，或者对传染病疫情信息和疫情报告未及时进行分析、调查、核实的； 

(四） 发现传染病疫情时,未依据职责及时采取本法规定的措 施的； 

(五） 故意泄露传染病病人，病原携带者、疑似传染病病人、密切接触者涉及个人隐私的有关信息、资 
料的. 

第六+九条医疗机构违反本法规定，有下列情形之一的.由县级以 h 人民政府生行政部门责令改 
通报批评，给 f 警告; 造成传染病传播、流行或者其他严重后果的.对负有责任的 {•: 管人《和其他I接责 
任人员，依法给 f 降级、撤职.开除的处分，并可以依法吊销有关责任人员的执业证《;构成犯罪的.依法追究 



刑事责任： 

(-) 未按照规定承担本单位的传染病预防、控制工作、医院感染控制任务和责任区域内的传染病预防工 
作的； 

(二）未按照规定报告传染病疫情,或者隐瞒、谎报、缓报传染病疫情的； 

(=) 发现传染病疫情时，未按照规定对传染病病人、疑似传染病病人提供医疗救护、现场救援、接诊、转 
诊的，或者拒绝接受转 诊的； 

(四） 未按照规定对本单位内被传染病病原体污染的场所、物品以及医疗废物实施消毒或者无害化处 
置的； 

(五） 未按照规定对医疗器械进行消毒,或者对按照规定一次使用的医疗器具未予销毁,再次使 用的； 

(六） 在医疗救治过程中未按照规定保管医学记录资 料的； 

(七） 故意泄露传染病病人、病原携带者、疑似传染病病人、密切接触者涉及个人隐私的有关信息、资 
料的。 

第七十条采供血机构未按照规定报告传染病疫情,或者隐瞒、谎报、缓报传染病疫情,或者未执行国家 
有关规定，导致因输人血液引起经血液传播疾病发生的，由县级以上人民政府卫生行政部门责令改正，通 
报批评，给予 警告; 造成传染病传播、流行或者其他严重后果的，对负有责任的主管人员和其他直接责任人 
员，依法给予降级、撤职、开除的处分，并可以依法吊销采供血机构的执业许 可证; 构成犯罪的，依法追究刑 
事责任。 

非法采集血液或者组织他人出卖血液的，由县级以上人民政府卫生行政部门予以取缔，没收违法所得， 
可以并处十万元以下的 罚款; 构成犯罪的,依法追究刑事责任。 

第七+_条国境卫生检疫机关、动物防疫机构未依法履行传染病疫情通报职责的，由有关部门在各自 
职责范围内责令改正，通报 批评; 造成传染病传播、流行或者其他严重后果的，对负有责任的主管人员和其他 
直接责任人员，依法给予降级、撤职、开除的 处分; 构成犯罪的,依法追究刑事责任。 

第七+二条铁路、交通、民用航空经营单位未依照本法的规定优先运送处理传染病疫情的人员以及防 
治传染病的药品和医疗器械的，由有关部门责令限期改正,给予 警告; 造成严重后果的,对负有责任的主管人 
员和其他直接责任人员，依法给予降级、撤职、开除的处分。 

第七十三条违反本法规定，有下列情形之一，导致或者可能导致传染病传播、流行的，由县级以上人民 
政府卫生行政部门责令限期改正,没收违法所得，可以并处五万元以下的 罚款; 已取得许可证的，原发证部门 
可以依法暂扣或者吊销许 可证; 构成犯罪的,依法追究刑事 责任： 

(一） 饮用水供水单位供应的饮用水不符合国家卫生标准和卫生规 范的； 

(二） 涉及饮用水卫生安全的产品不符合国家卫生标准和卫生规 范的； 

(三） 用于传染病防治的消毒产品不符合国家卫生标准和卫生规 范的； 

(四） 出售、运输疫区中被传染病病原体污染或者可能被传染病病原体污染的物品,未进行消毒处 理的； 

(五） 生物制品生产单位生产的血液制品不符合国家质量标准的。 

第七+四条违反本法规定，有下列情形之一的，由县级以上地方人民政府卫生行政部门责令改正，通 
报相;评，给予替告，已取得许可证的，可以依法暂扣或者吊销许 可证; 造成传染病传播、流行以及其他严重后 
果的，对负有责任的主管人员和其他直接责任人员,依法给予降级、撤职、开除的处分，并可以依法吊销有关 
责任人员的执业 证书; 构成犯罪的,依法追究刑事责任： 

(-) 疾病预防控制机构、医疗机构和从事病原微生物实验的单位，不符合国家规定的条件和技术标准， 
对传染病病原体样本未按照规定进行严格管理，造成实验室感染和病原微生物扩散的； 

(二）违反国家有关规定，采集、保藏、携带、运输和使用传染病菌种、毒种和传染病检测样 本的； 

(1) 疾病预防控制机构、医疗机构未执行国家有关规定，导致因输人血液、使用血液制品引起经血液传 
播疾病发生的。 

第七+五条未经检疫出售、运输与人畜共患传染病有关的野生动物、家畜家禽的，由县级以上地方人 



罐 


附 录 


民政府畜牧兽医行政部门责令停止违法行为,并依法给予行政处罚。 

第七十六条在国家确认的自然疫源地兴建水利、交通、旅游、能源等大型建设项目，未经卫生调查进行 
施工的，或者未按照疾病预防控制机构的意见采取必要的传染病预防.控制措施的，由县级以1;人民政府卫 
生行政部门责令限期改正，给予警告,处五千元以上三万元以下的 罚款; 逾期不改正的.处7万元以上十万元 
以下的罚款，并可以提请有关人民政府依据职责权限,责令停建、关闭 = 

第七+七条单位和个人违反本法规定，导致传染病传播、流行.给他人人身、财产造成损害的,应当依 
法承担民事责任。 


第九章附 则 


第七+八条本法中下列用语的 含义： 

(一） 传染病病人、疑似传染病病人:指根据国务院卫生行政部门发布的《中华人民共和国传染病防治法 
规定管理的传染病诊断标准》，符合传染病病人和疑似传染病病人诊断标准的人： 

(二） 病原携带者 :指感 染病原体无临床症状但能排出病原体的人。 

(三） 流行病学调 査:指 对人群中疾病或者健康状况的分布及其决定因素进行调査研究，提出疾病预防控 
制措施及保健对策。 

(四） 疫点 :指病 原体从传染源向周围播散的范围较小或者单个疫源地。 

(五） 疫 区:指 传染病在人群中暴发、流行，其病原体向周围播散时所能波及的地区 C 

(六） 人畜共患传 染病: 指人与脊椎动物共同罹患的传染病，如鼠疫、狂犬病、血吸虫病等。 

(七） 自然疫 源地: 指某些可引起人类传染病的病原体在自然界的野生动物中长期存在和循环的地区。 

(八） 病媒 生物: 指能够将病原体从人或者其他动物传播给人的生物,如蚊、蝇.蚤 类等： 

(九） 医源性 感染: 指在医学服务中，因病原体传播引起的感染。 

(十）医院感染 :指住 院病人在医院内获得的感染，包括在住院期间发生的感染和在医院内获得出院后发 
生的感染，但不包括人院前已开始或者人院时已处于潜伏期的感染。医院工作人员在医院内获得的感染也 
属医院感染。 

(十一）实验室感染:指从事实验室工作时，因接触病原体所致的感染。 

(十二）菌种、毒种 :指可 能引起本法规定的传染病发生的细菌菌种、病毒毒种。 

(十三）消 毒:指 用化学、物理、生物的方法杀灭或者消除环境中的病原微生物。 

(十四）疾病预防控制机构:指从事疾病预防控制活动的疾病预防控制中心以及与上述机构业务活动相 
同的单位。 

(十五）医疗机构 :指按 照《医疗机构管理条例》取得医疗机构执业许可证，从事疾病诊断、治疗活动的 
机构。 

第七十九条传染病防治中有关食品、药品、血液、水、医疗废物和病原微生物的管理以及动物防疫和国 
境卫生检疫,本法未规定的,分别适用其他有关法律、行政法规的规定。 

第八+条本法自2004年12月1日起 施行。 
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A 

阿苯达唑 albendazole 314,321,324,327,329,332 

阿德福韦醋 adefovir dipivoxil 39 

阿米巴病 amebiasis 272 

阿米巴肝胺肿 amebic liver abscess 277 

阿米巴铜疾 amebic dysentery 272 

阿奇霉素 azithromycin 143,182,295 

阿昔洛韦 acyclovir 71,104 

按蚊 Anopheles 280,395 

奥司他韦 oseltamivir 14 

奥硝哩 omidazole 276 

B 

白喉 diphtheria 196 
白喉假膜 diphtheric pseudomembrane 197 
白喉类毒素 diphtheria toxoid 199 
白念珠菌 Candida albicans 240 
百日咳 pertussis 200 
百日咳鲍特菌 B. pertussis 200 
败血症 septicemia 225 
班氏丝虫 Wuchereria bancrofti 317 
包囊 cyst 272 

保护性抗原 protective antigen 193 
吡喹酮 praziquantel 303,310,314,316 
变形杆菌 Proteus 158 

两氨酸转氣酶 alanine aminotransferase 21,95 
丙型肝炎病毒 hepatitis C virus 20 
并殖吸虫 Paragonimus 304 
并殖吸虫病 paragonimiasis 304 
病毒 virus 1 

病毒性肝炎 viral hepatitis 17 
病毒性胃肠炎 viral gastroenteritis 43 
病原体 pathogen 8 
伯氨喹 primaquine 285 


布鲁菌病 Br 
布氏姜片吸虫 


肠阿米巴病 
肠道病毒71型 
肠道病毒属 
肠毒素 enter 
肠绦虫病 iiU 
肠腺病毒 En 
超级传播者 
迟发型超敏反应 de 


传染性非典型肺炎 
传染源 source 
传播途径 
丛林斑疹伤寒 
促进性抗体 
D 


带状疱疹 he 
胆固醇 chole 
胆红素吸附 
蛋白酶抑制剂 pro 
导管相关性败血症 
登革出血热： 
登革热 Dengue fe 
登革休克综合征 
地方性斑疹伤寒 
定植抗力< 

杜氏利什曼原， 
多房棘球绦虫 
多房棘球蚴病 
多器官功能障碍 


•曼原虫 
:绦虫 






d: 
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EB 病毒 Epstein-Barr virus 97 
恶性疟原虫 P. falciparum 280 
恩替卡韦 entecavir 39 
二氣尼特 diloxanide furoate 276 


Widal test 152 
pneumocytosis : 


非生物型人工肝 non-bioartificial liver 387,388 
肥达试验 Wida 
肺孢子菌病 

肺孢子菌肺炎 pneumocystis pneumonia, PCP 113,248 

肺吸虫病 lung fluke disease 304 

咲喃嗦酮 furapyrimidone 321 

氟胞嘧啶 fluorooytosine 237 

氟康哩 fluconazole 238 

副溶血性弧菌 Vibro parahaemolyticus 158 

G 

肝肾综合征 hepatorenal syndrome 28,34 
肝性脑病 hepatic encephalopathy 27,34 
感染 infection 1 

感染谱 infection spectrum 377 

感染性发热 fever caused by infection 392 
感染性疾病 infectious diseases 1,392 
感染性休克 septic shock 364 
刚地弓形虫 Toxoplasma gondii 293,395 
高效抗反转录病毒治疗 highly active antiretroviral 
therapy, HAART 233 

高致柄性禽流感 highly pathogenic avian influenza 58 

更 锌洛韦 ganciclovir 104 
G 形虫病 l»x»plasmosis 293 
钩虫病 anrylostomiasis, hookworm disease 322 
钩端螺旋体 Leptospira 253 
钩端螺旋体病 
尚定#株 
冠状病毒科 
冠状病毒厲 

广#I 管圆线虫 A ngiostrongylus r-a 


汉坦病毒 Hantaan virus 77 
核苷类反转录酶抑制剂 nurleosirle reverse ii 
inhibitors 115 

核苷类似物 nucleotide analogues 38 
合生元 synbiotics 374 
黑热病 Kala-azar 287 
宏基因组 metagenome 373 
红疫毒素 erythrogenir toxins 203 
华支睾吸虫 Clonorrhis sinensis 311 
华支睾吸虫病 donorchiasis sinensis 311 

回归热 relapsing fever 10,263 

蝴 I 虫病 ascariasis 325 

获得性免疫缺陷综合征 a<-quired immunoHe: 

syndrome 108 
霍乱 cholera 171 
霍乱弧菌 Vibrio rholerae 171 
霍乱原 oholeragen 173 
混合型人工肝 hybrid artificial liver 388 


机会性感染 opportunistic infection 1,108 

急性肝炎 acute hepatitis 26 
急性呼吸窘迫综合征 acute respiratory dis 
syndrome 121 

棘球蝴病 echinococcosis 340 
脊髓灰质炎 poliomyelitis 50 
脊髓灰质炎病毒 poliovirus 50 
寄生虫 parasite 1 
甲苯达唑 mebendazole 324,329,334 
甲硝嗤 metronidazole 41,276 
甲型 1^~流感 influenza A (HiNJ 60 
间日症原虫 Plasmodium vivax 280 
艰难梭菌相关性腹泻 Clostrirlium difficile as: 
rliarrhea 168 

姜片虫病 fasriolopsiasis 314 
焦痂 eschar 11,140 
街毒株 street strain 105 
结核病 tuherrulosia 212 

钴炫分坊姅餡丨 







结核杆菌纯蛋白衍化物 purified protein derivative ， 
PPD 216 

金刚焼胺 amantadine 58 

金黄色葡萄球菌 Staphylococcus aureus 158 

旧结核菌素 old tuberculin , OT 216 

臣细胞包涵体病 cytomegalic inclusion disease 101 

巨细胞病# Cytomegalovirus 101 

_ 血症 ba(*teriemia 225 

K 

卡波 西肉瘤 Kaposi sarcoma 112 
卡泊芬净 caspofungin 231 
卡介苗 Bacillus Calmette Gu6rin, BCG 4 
抗生素 antibiotics 14 
抗酸杆菌 acid-fast bacillus 212 
抗原漂移 antigenic drift 56 
抗原性转变 antigenic shift 56 
柯萨奇病毒 A 组 Coxsackie virus A 125 
克雅病 Creutzfeldt-Jakob disease 350 
恐水症 hydrophobia 104 
库鲁病 Kuru 350 
犴犬病 rabies 104 


拉米夫定 lamivudine 39,116 
蜡样芽胞杆菌 BaciUuscereus 158 
莱姆病 Lyme disease 267 
立克次体 rickettsia 1 
利巴韦林 ribavirin 14,37,123,129 
利托那韦 ritonavir 116,123 
链激酶 streptokinase 203 

两性鑼素 B amphotericin B 237,241 

两性霉素 B 脂质隻合体 amphotericin B lipid complex 237 

膦甲酸钠 foscarnet 104 

流感病毒 influenza virus 55 

流行性斑疹伤寒 epirfemic typhus 134 

流行性出血热 epirlemir hemorrhagic fever 77 

流行性感胃 influenza 55 

流行性脑脊髓膜炎 meningococcal meningitis 207 
流行性腮腺炎 mumps 73 
流行性乙型脑炎 epifiemic encephalitis B 86 
组霉素 chloramphenicol 143 


卵形疟原虫 P. ovale 280 

轮状病毒 Rotavirus 44 

罗伦特隐球菌 Cryptococcus laurentii 233 

螺旋体 spirochete 1 

洛匹那韦 lopinavir 116,123 

M 

麻疫 measles 63 
麻疹病毒 measles virus 63 
麻疹黏膜斑 Koplik spots 63 
马鞍热 saddle fever 94 
马来丝虫 Brugiamalayi 317 
慢病毒属 Lentivirus 108 
慢性肝炎 chronic hepatitis 27 
美洲板 口线虫 Necatoramericanus 322 
膜抗原 membrane antigen 98 
莫氏立克次体 Rickettsia mooseri 138 


N 


囊合子 oocyst 281 

内毒素样物质 endotoxin-like substance 253 
内基小体 negri body 106 
内源性感染 endogenous infection 2,357 
内脏利什曼病 visceral leishmaniasis 287 
囊尾蚴 cysticerci 333,335 


烧虫 Enterobius 
蛲虫病 enterobiasis 327 
脑膜炎奈瑟菌 Neisseria meningitidis 207 
念珠菌病 candidiasis 240 

鸟复合分枝杆菌 Mycobaccterium avium complex 113 
牛带练虫 Taenia saginata 332 

牛海绵状脑病(疯牛病） Bovine spongiform encephalopathy 


350 

脓毒血症 pyemia 226 
疟疾 malaria 280,395 


P 

泡球蚴病 alveococosis 343 
泡型棘球蝴病 alveolar hydatid disease 343 
泡型棘球绦虫 E.alveolaris 340 
普 Ft 立亩汝 ■休 Rickettsia orowazeki 134 








Q 


潜伏性感染 latent infection 3 
潜伏期 incubation period 9 
浅白隐球菌 Cryptococcus albidus 233 
青篱琥酯 artesunate 285 
曲霉病 aspergillosis 245 
曲霉属 Aspergillus 245 

全身炎症反应综合征 systemic inflammatory response 
syndrome, SIRS 225,366,390 


R 

人工肝脏 artificial liver 387 
人巨细胞病毒 Human cytomegalovirus, HCMV 101 
人抗狂犬病毒免疫球蛋白 human anti-rabies 
immunoglobulin 108 

人免疫缺陷病毒 Human immunodeficiency virus,HIV 108 
人禽流感 human avian influenza 58 
人群易感性 susceptibility of the crowd 7 
日本脑炎 Japanese encephalitis 86 
曰本血吸虫 Schistosoma japoniciun 297 
日本血吸虫病 schistosomiasis japonica 297 
溶血性尿毒综合征 hemolytic uremic syndrome 167, 
179,283 

溶组织内阿米巴 Entamoeba histolytica 272 

肉毒杆菌 Clostridium botulinum 162 

肉毒中毒 botulism 162 

螺虫 helminth 1 

蠕虫蝴移行症 larva migrans 345 

乳胶隐球菌凝集试验 latex cryptococcal agglutination test. 


伤寒沙门菌 
神经氨酸酶 neuri 
肾综合征出血热 
生物型人工肝 h 
虱传斑疹伤寒 
十二指肠钩虫. 

手足口病 hand, foo 
鼠型斑疫伤寒 mur 
鼠疫 plague 188 
鼠疫耶尔森菌 

水肿因子 edema f 
丝虫病 filariasis 
斯氏狸殖吸虫 
四环素 tetracycline 
似蚓蛔线虫 


炭谊 anthrax 193 
炭疽杆菌 Bacill 
绦虫 cestode 332 
替考拉宁(壁霉素> 
替硝哇 tinidazole 
条件致病菌 condi 
头孢噻肟 cefotax 
透明质酸酶 hyab 


外斐试验 Weil-F 
外源性感染 exog 
微生态学 microe. 
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I •動 


消毒 disinfection 399 

小核糖核酸病毒科 Picomaviridae 50 

新型克雅病 new variant Creutzfeldt-Jakob disease 350 

新型隐球菌 Cryptococcus neoformans 233 

新盤隐球菌病 cryptococcosis neoformans 233 

猩红热 scarlet fever 203 

旋毛虫病 trichinosis 329 

旋毛虫 Trichinella spiralis 329 

血浆灌流 plasma perfusion 388 

血浆置换 plasma exchange 388 

血凝素 hemagglutinin 55,63 

血清学检査 serological test 13 

血吸虫病 schistosomiasis 297 

血液滤过 hemofiltration 388 

血液透析 hemodialysis 388 


亚急性硬化性全脑炎 subacute sclerosingpanencephaUtis 66 



syndrome, SFTS 130 


严重急性呼吸综合征 severe acute respiratory syndrome 60, 
119 

恙虫病 tsutsugamushi disease 140 
恙虫病东方体 Orientia tsutsugamushi 140 
野毒株 wild virus 105 
伊维菌素 ivermectin 321,327 
衣壳抗原 capsid antigen 98 
衣原体 chlamydia 1 
医学昆虫 medical insect 1 
医院感染 nosocomial infection 2, 357 


乙胺曝 diethylcarbamazine 321 

乙酰螺旋霉素 acetylspiramycin 295 

乙型肝炎病毒 hepatitis B virus 18 

乙型脑炎病毒 Japanese encephalitis virus 86 

益生菌 probiotics 374 

益生元 prebiotics 374 

易位 translocation 377 

隐性感染 covert infection 2 

游胆型肝炎 cholestatic hepatitis 27 

原虫 protozoa 1 

原发综合征 primary syndrome 214 


早期抗原 early antigen 98 

蚤传斑疹伤寒 flea-bome typhus 138 

真菌 fungus 1 

支原体 mycoplasma 1 

脂多糖 lipopolysaccharide 149 

志贺毒素 Shiga toxin 178 

志贺菌属 Shigella 178 

致热性外毒素 pyrogenic exotoxin 203 

致死性家族性失眠症 fatal familial insomnia : 


猪链球菌 Streptococcus suis 22 
转续寄生 paratenesis 346 
转续宿主 paratenic host 305,3^ 
滋养体 trophozoite 272,281 


自然疫源性传染病 zoonosis 8 



英中文名词对照索引 


A 

acetylspiramycin 乙酰螺旋霉素295 
acid-fast bacillus 抗酸杆菌212 
acquired immunodeficiency syndrome 获得性免疫缺陷综 
合征108 

acute hepatitis 急性肝炎26 

acute respiratory distress syndrome 急性呼吸窘迫综合 
征121 

acyclovir 阿昔洛韦71,104 


adefovirdipivoxil 阿德福韦酯39 

alanine aminotransferase 丙氨酸转氨酶21,95 

albendazole 阿苯达唑314,321,324,327,329,332 


alveococosis 泡球蚴病343 

alveolar hydadd disease 泡型棘球蚴病343 

amantadine 金刚烧胺58 




英中文名词对照索引 


3 granulosus 细粒棘球蝴病 
泡型棘球绦虫340 
granulosus 细粒棘球绦虫 
水肿因子193 

地方性斑疫伤寒138 
肠道病毒属50 
ifecdon 内源性感染2,357 
i substance 内毒素样物质 


tibody 促进性抗体96 


istolytica 溶组织内阿米巴： 
I替卡韦39 





肝肾综合征28,34 
viral therapy, HAART 高效抗反转录 


高致病性禽流感58 
人抗狂犬病毒免疫球 


人禽流感58 

人巨细胞病毒101 


naplasmosis.HGA 人粒细胞无形 


!n cy virus,HIV 人免疫缺陷病毒108 
质酸酶203 
混合型人工肝388 
104 


lamivudine 拉米夫定39,116 
larva migrans 蠕虫蝴移行症 
latent infection 潜伏性感染3 
latex cryptococcal agglutination test, LG. 
集试验 236 

Leishmania donovani 杜氏利什曼原 i 
Lentivirus 慢病毒属 108 


Leptospira 钩端螺旋体 253 
leptospirosis 钩端螺旋体病 253 
lethal factor 致死因子 193 
lipopolysaccharirle 脂多糖 149 
lopinavir 洛匹那韦 116,123 
louse-borne typhus 風传斑疼伤寒 
lung fluke disease 肺吸虫病 
Lyme disease 莱姆病 267 


M 


感染谱 377 

pneumonia 传染性非典型肺炎 


感染性疾病1,392 
感染微生态学373 
传染性单核细胞增多症97 


甲型 H,N, 流感60 


malaria 疟疾280,395 
measles 麻疼63 

mebendazole 甲苯达挫324, 
medical insert 医学昆虫 1 

meningococcal meningitis 流行性 
metagenome 宏基因组373 
metronidazole 甲硝唑41,276 
mirroerology 微牛.态学373 


肠阿来 R 病 T7? 







poliovirus 脊髓灰质炎病毒 50 
postinfection immunity 感染后免疫9 
praziquantel 卩比喹酮303,310,314, 
primaquine 伯氨唆285 
primary syndrome 原发综合征214 
prion 朊粒350 
probiotics 益生菌374 
prebiotics 益生元374 
protease inhibitor 蛋白酶抑制剂 11 
protective antigen 保护性抗原 193 
Proteus 变形杆菌158 

purified protein derivative,PPD 结核丰 
物 216 

pyemia 脓毒血症226 
pyrogenic exotoxin 致热性外毒素 2( 

R 


rabies 狂犬病104 

relapsing fever 回归热 10,263 

Reye’s syndrome 瑞氏综合征57 

ribavirin 利巴韦林 14,37,123,129 

rickettsia 立克次体1 

Rickettsia mooseri 莫氏立克次体1 ' 

Rickettsia prowazeki 普氏立克次体 

ritonavir 利托那韦 116,123 

Rotavirus 轮状病毒44 

route of transmission 传播途径7 







Staphylococcus aureus 金黄色葡萄球菌 158 
street strain 街毒株 105 
Streptococcus suis 猪链球菌 221 
streptogramins 链阳菌素231 
streptokinase 链激酶203 


Vibrio cholerae 霍乱弧菌 171 
Vibro parahaemolytirus 副溶血性弧菌 
viral gastroenteritis 病毒性胃肠： 
viral hepatitis 病毒性肝炎 17 
virus 病毒 1 



全国高等学校教材 

供基础、临床、预防、口腔医学类专业用 


1. 医用高等数学/第6版 

2. 医学物理学/第8版 

3. 基础化学/第8版 

4. 有机化学/第8版 

5. 医学生物学/第8版 

6. 系统解剖学/第8版 

7. 局部解剖学/第8版 

8. 组织学与胚胎学/第8版 


19. 诊断学/第8版 

20. 医学影像学/第7版 

21. 内科学/第8版 

22. 外科学/第8版 

23. 妇产科学/第8版 

24. 儿科学/第8版 

25. 神经病学/第7版 

26. 精神病学/第7版 




9. 生物化学与分子生物学/第8版 

10. 生理学/第8版 

11. 医学微生物学/第8版 

12. 人体寄生虫学/第8版 

13. 医学免疫学/第6版 

14. 病理学/第8版 

15. 病理生理学/第8版 

16. 药理学/第8版 

17. 医学心理字/第6版 

18. 法医学/第6版 


28. 眼科学/第8版 

29. 耳•咽喉头颈外科学/第8版 

30. 口腔科学/第8版 

31. 皮肤性病学/第8版 

32. 核医学/第8版 

33. 流行病学/第8版 

34. 卫生学/第8版 

35. 预防医学/第6版 

36. 中医学/第8版 


37. 医学计算机应用/第5版 

38. 体育/第5版 

39. 医学细胞生物学/第5版 

40. 医学遗传学/第6版 

41. 临床药理学/第5版 

42. 医学统计学/第6版 

43. 医学伦理学/第4版 

44. 临床流行病学与循证医学/第4版 

45. 康复医学/第5版 

46. 医学文献检索与论文写作/第4版 

47. 卫生法/第4版 

48. 医学导论/第4版 

49. 全科医学概论/第4版 

50. 麻醉学/第3版 

51. 急诊与灾难医学/第2版 

52. 医患沟通 

53. 肿瘤 学概论 • 


全套教材均为卫生部“十二五”规划教材 

全套教材（除 # 外）均为••十二五"普通高等教育本科国家级规划教材 




策划编辑刘水窦天舒 封面设计李蹊郭淼 


责任编辑刘水杨帆 版式设计赵京津魏红波 


本书 附贈网 络增值》务，激活 方法： 

1. 注册并登录人卫医学网教宵頻道 （ edu . ipmph . com ) 

2. 点击进入“网络增值腰务”. * 索找剽本书 

B . 刮开上网享受增值 I 


3. 点击激活”并辖入“激活》” 


















